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PAR 


K. R. PFALTZ (1) et M™ F. LACOUR 


La production expérimentale de cancer gastrique chez les animaux 
de laboratoire présente un intérét passionnant. 

On est frappé en effet par l’extréme rareté du cancer gastrique 
spontané chez les animaux, contrastant avec la trés grande fréquence 
de ce cancer chez ’homme. Et Vidée vient naturellement 4 l’esprit 
qu'il doit exister dans l’alimentation humaine des facteurs cancérigénes 
qui n’existent pas dans la nourriture des animaux. 

Or, en réalité, il n’y a qu’un seul facteur qui distingue nettement 
la nourriture de Vhomme de celle des animaux, c’est la cuisson des 
aliments. On pouvait donc se demander si la cuisson ne peut pas 
intervenir en conférant un caractére cancérigéne a certaines substances 
contenues dans l’alimentation. 

Cette idée si simple n’a cependant été appliquée que trés tard et 
pendant de longues années les travaux expérimentaux sur le cancer 
de Vestomac ont eu comme point de départ les recherches sensation- 
nelles de Fibiger. 

Tout le monde connait les faits : c’est en 1913 que Fibiger a apporté 
les premiers cas de cancers épithéliaux du préestomac du rat ; il les 
avait obtenus en faisant ingérer aux animaux des blattes infestées 
par un nématode le Spiroptera neoplastica. Il avait déterminé ainsi 
sur un lot de 116 rats pies la formation de cancer dans 55 p. 100 des 
cas. Mais ces expériences ont été reprises sans succés par de nombreux 
auteurs et Passey et ses collaborateurs bien qu’ils se soient procuré 
des rats infestés de Spiroptera et quwils aient reproduit tous les 
détails techniques des expériences de Fibiger n’ont pu réussir a pro- 
voquer des cancers. 

On s’était apercu entre temps que les animaux de Fibiger avaient 
été nourris avec du pain blanc et de V’eau et que leur régime était 
carencé en vitamines A. C’est probablement cette constatation qui 


(1) Boursier de la « Schweizerische Akademie der Medizinischen Nisseuchaften ». 
Stiftimg fir biologisch-medizinische Stipendien. 
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fut a Vorigine des multiples travaux sur les avitaminoses et les carences 
alimentaires. C’est ainsi que furent successivement invoqués dans 
l’étiologie du cancer gastrique : l’avitaminose A, l’avitaminose B, 
Vavitaminose C, les déficiences protidiques, l’action du jetine et de 
Vinanition. Mais il est 4 remarquer qu’aucun de ces facteurs n’a déter- 
miné d’une fagon constante des cancers gastriques vrais et que seules 
sont apparues des proliférations bénignes. 

Ce n’est qu’en 1936 lorsque les travaux établissant l’étroite parenté 
existant entre les carbures cancérigénes et les stérols contenus dans 
certaines graisses alimentaires furent connus que Waterman eut 
Vidée d’essayer les graisses chauffées pour en fournir la démonstration 
expérimentale. Sur 6 souris recevant dans leur nourriture de l’oléate 
de cholestérol, obtenu par chauffage de cholestérol et d’acide oléique 
a 200° pendant 2 heures : 5 ont présenté des tumeurs gastriques dont 
4+ papillomes infiltrants du cardia et un adénocarcinome typique. 

Domagk (1939) obtint sur une série de 20 souris un adénocarcinome 
de Vestomac, au bout d’un an d’un régime comportant essentiellement 
du riz mélangé 4 20 p. 100 d’huile d’olive préalablement portée 4 300°. 

Les expériences de Roffo (1938-1939) firent sensation, car il avait 
étudié systématiquement l’action de la cholestérine et des graisses 
chauffées sur 2 200 animaux. 

Dans une premiére expérience, sur 600 rats recevant dans leur 
nourriture de la cholestérine préalablement exposée aux rayons 
ultraviolets ou au soleil, il obtint au bout de 16 4 28 mois, 9 épithé- 
liomas du préestomac et 13 épithéliomas glandulaires. Il obtint de 
méme aprés 20-24 mois de régime des épithéliomas malpighiens et 
glandulaires en ajoutant 4 la nourriture standard de 1 600 rats des 
graisses chauffées pendant 30 minutes a 300-400° C (huile d’olive, 
graisses de boeuf et saindoux). 

De nouveau en 1939 et 1940 Waterman provoque des papillomes, 
des adénomes et des adénocarcinomes gastriques par administration 
de graisses chauffées. 

Beck et Peacok en 1941 reprenant les expériences de Roffo n’obtien- 
nent que des ulcéropapillomes dont ils attribuent lorigine a l’avita- 
minose A provoquée par le chauffage des graisses 4 haute température. 
Cependant en 1948 ils réussissent chez la souris ce qu’ils n’avaient 
pu obtenir chez le rat. En mélangeant a la nourriture de 48 animaux 
de Vhuile de graine de coton portée 4 350°, ils constatent apparition 
dun épithélioma malpighien gastrique avec métastases ganglionnaires. 

Dans une autre série de 48 souris ils obtiennent un épithélioma 
glandulaire du pylore avec envahissement des ganglions et infiltration 
du pancréas, apres avoir ajouté du poivre noir a Vhuile de graine de 
coton chauffée. 

Par le méme régime sur 45 souris, Peacok en 1949 voit apparaitre 
4 épithéliomas malpighiens du préestomac. 

Enfin, en 1951, Dobrovolskaia-Zawadskaia et Momsikoff, sur une 
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série de 109 souris obtiennent 2 sarcomes du préestomac aprés avoir 
soumis les animaux a un régime riche en matiéres grasses et en choles- 
térine oxydée par chauffage. Néanmoins les expériences négatives 
sont aussi nombreuses que les positives. Ainsi en 1943, Kirby, Morris, 
Larsen et Lippincot, Steiner Stelle et Koche, et plus récemment Lane, 
Blickenstaff et Ivy n’obtiennent avec la cholestérine ou le saindoux 
chauffé que des papillomes chez le rat ou la souris. 

Mais pour passionnants qu’ils soient, les travaux sur les facteurs 
nutritifs ne constituent qu’une importante partie des recherches 
consacrées au cancer gastrique expérimental. I] était logique en effet 
@essayer sur l’estomac les carbures cancérigénes dont l’action est 
si constante dans la cancérisation cutanée. 

Pour éviter lénumération trop fastidieuse des diverses expériences 
nous les avons résumées en un tableau (tableau I) précisant le cancé- 
rigéne utilisé; la solution employée : émulsion huileuse, minérale 
ou végétale, stabilisée par aérosol OT, solution aqueuse ; le mode 
d’administration et les résultats obtenus. 

Dans lensemble les 3 grands carbures cancérigénes, méthylcho- 
lanthréne (le plus actif par voie digestive), benzopyréne, et dibenzan- 
thracéne, absorbés par voie buccale n’ont pas sur l’estomac l’action 
efficace qu’ils ont en badigeonnage sur la peau. Ils déterminent presque 
uniquement des cancers malpighiens du préestomac. C’est seulement 
en les faisant pénétrer directement dans la paroi gastrique que Stewart 
et Lorenz, puis de Howes et Oliveira (1948) ont pu provoquer des 
adénocarcinomes, les seules tumeurs qui puissent se comparer aux 
tumeurs humaines. 

Cet échece de la cancérisation de la portion glandulaire de l’estomac 
s’explique par la présence du mucus protégeant la paroi a ce niveau 
et le réle analogue joué par le solvant. Certaines émulsions huileuses 
végétales se rompent en effet sous linfluence du changement de Ph, 
il se forme des gouttelettes huileuses protégeant la paroi, et c’est alors 
au niveau du gréle ott les huiles sont digérées qu’apparaissent les 
épithéliomas. 

Aussi Yvy et Cook (1947) ont-ils essayé de provoquer des cancers 
gastriques en créant d’abord artificiellement un ulcére gastrique sur 
lequel ils faisaient agir ensuite le cancérigéne, mais leurs expériences 
ont échoué. 

Enfin tout récemment, en 1949, Roca de Vinals semblait ouvrir des 
perspectives nouvelles sur la genése du cancer gastrique expérimental 
en décrivant 2 cancers gastriques apparus sur une série de 10 souris 
qui avaient recu 3 fois par semaine pendant 6 mois des injections 
Whistamine a doses croissantes de 0,1 mg a 0,5 mg. 

Nous voyons done dans cette bréve revue générale que 3 grands 
facteurs semblent pouvoir jouer un réle dans la production du cancer 
gastrique expérimental : a) facteur nutritif ; >) carbures cancérigénes ; 
c) histamine. 
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Nous nous sommes proposé dans ce travail de vérifier action de 
histamine seule. 

D’essayer l’action du méthylcholanthréne sur des rats ayant recu 
préalablement des injections a doses croissantes d’histamine dans l’espoir 
de créer d’abord des ulcéres qui seraient secondairement cancérisés. 

D’essayer en association avec histamine l’action de ’avitaminose A 
et des graisses chauffées. 

Et enfin d’étudier laction des graisses chauffées, ou non chauffées, 
seules. 


EXPERIMENTATION 


Nous avons utilisé des rats, des souris et des cobayes ; ces animaux n’étaient 
pas de souche pure. 

Aprés la mort des animaux, l’estomac fut prélevé et examiné macroscopiquement 
et microscopiquement. Nous avons éliminé un certain nombre d’animaux (morts 
précocement par infection intercurrente ou présentant un état d’histolyse trop 
avancée, etc...). 

Premiére série (histamine seule). — Nous avons utilisé 50 souris, 25 rats et 
20 cobayes. 

Les souris et les rats recurent l’histamine (1) 3 fois par semaine en injection 
sous-cutanée aux doses suivantes : 

0,1 mg jusqu’au 56¢ jour de l’expérience, 

0,3 mg jusqu’au 112¢ jour de l’expérience, 

puis 0,5 mg jusqu’é la mort des animaux, 

Pour les cobayes les doses furent : 

0,1 mg jusqu’au 28¢ jour de l’expérience, 

),2 mg jusqu’au 56¢ jour de l’expérience, 

0,3 mg jusqu’au 84¢ jour de l’expérience, 

0,5 mg jusqu’au 245¢ jour de l’expérience, 


Résultats, — Sur 37 souris, 25 rats et 18 cobayes nous n’avons obtenu que des 
lésions de gastrite, des érosions superficielles de la muqueuse, des ulcéres aigus, 
des lésions d’hyperkératose et seulement 3 papillomes. L’un d’eux, survenu chez un 
rat mort au 516¢ jour de l’expérience, se présentait macroscopiquement comme 
une hyperplasie simple de la muqueuse du préestomac, mais l’examen micro- 
scopique amontré, outre des ulcérations superficielles de la muqueuse, une proli- 
fération intense de l’épithélium malpighien qui infiltrait la sous-muqueuse cedé- 
matiée aprés avoir traversé la muscularis mucose. 

L’histamine administrée par voie sous-cutanée n’a done provoqué dans |’estomac 
de la souris du rat et du cobaye que des lésions inflammatoires et des proliférations 
bénignes. 

Deuxiéme série (histamine et méthylcholanthréne), —- Nous avons utilisé 20 sou- 
ris et 20 rats. L’histamine fut injectée 3 fois par semaine selon le schéma suivant : 

0,1 mg jusqu’au 25¢ jour de l’expérience, i 

0,2 mg jusqu’au 54° jour de l’expérience, 

0,3 mg jusqu’au 75° jour de l’expérience, 

0,5 mg jusqu’au 120¢ jour de l’expérience, 

1 milligramme jusqu’a la fin. 


(1) L’histamine nous a été fournie gracieusement par les Laboratoires Ciba, que 
nous tenons a remercier ici. 


. LAC 


Kk. R. PFALTZ ET 


uinu 


-9ponp np jo np HS so sad ‘Yyosny| 
UOSTIM, 

np so sad SIMYIsunIg ‘eyseyorg 6E6I 

so dad 
ap sed S so sad Noulesay 39 POoIN| 

‘ABMaUUOY 
-aid np uarysidjeu ‘so sad atuueg 
Seq so sad yourig| 9€6T 
ap Sed yD so sad 9E6L 
np 

so Ja 
np Ys asvuuossipeq uoipnory OG] 19 

so 
BP uoIpnor NOSIIPUBXITY 19 YOUOION| GZ61 
np uorpnor) auuog| 261 
anbiijses ssnenbnut ap auouspy y so sad 39 1Z6L 

NOISAT VWI 

TINY SUSITILA AANNY 


NOSIS LT 


[ AVaTaV 


9 


LESTOMAC 


ANCER EXPERIMENTAL DI 


LE (¢ 


Vp 

stsodAjog 

Op seq 
Np 

Np 
Np 

ap 
Np 

-rAed ap 
np 

-1Avd ap 


SUBP 9p [J ans 

so sad IV 


aSvuuoasiped 
so vad 


so sad 
anbiijses rored 

so Jad 

Id 9-F-Z-T 


SIMOF 
ysneqysn’] 

epny jo 
Aqityy 39 


39 ZUIIO'] 


OF6T 


NOISAT 
VI Ad AYALYN 


‘INV 


SASITILA Sduo") 


(ajing) avatTavy 


| 


10 K. R. PFALTZ ET F. LACOUR 


Le méthylcholanthréne fut administré par voie buccale en solution huileuse 
a1 p. 100 (huile d’olive) a partir du 51¢ jour aux doses suivantes : 

Chez la souris : 0,2 cm’, 3 fois par semaine, alternant avec les injections d’hista- 
mine et a partir du 137¢ jour une seule fois par semaine en raison de la toxicité du 
produit. Chez le rat : 0,6 cm, 3 fois par semaine jusqu’au 137¢ jour, puis une seule 
fois par semaine. 


Résultats. —- Outre les lésions de gastrite, d’ulcére et d’hyperkératose, nous avons 


Fic. 1. —- Proliférations de l’épithélium glandulaire 
dans la sous-muqueuse de l’estomac. 


constaté sur les 16 souris restantes 4 papillomes dont un ulcéropapillome et sur 
les 16 rats, 3 papillomes. En outre 4 souris ont développé des épithéliomas mal- 
pighiens cutanés dans la région péribuccale. 

Troisiéme série (histamine et avitaminose A). —- Deux lots de 20 rats et 20 souris 
furent utilisés. Les animaux recurent l’histamine comme dans la série IT. Ils furent 
soumis a un régime comportant : 18 p. 100 de caséine, 54 p. 100 d’amidon de riz, 
13 p. 100 de végétaline, 10 p. 100 de levure séche, 5 p. 100 de sel. En outre 3 mil- 
ligrammes de chlorure de choline, 100 ¥ de vitamine E (Ephinal-Roche), 5 ¥ de vita- 
mine D (Sterogyl-Roussel) par animal et par jour. La végétaline a été chauffée 
pendant 8 heures 4 220-240° C pour détruire les vestiges de vitamine A. 

Résultats. — Sur 11 souris nous n’avons constaté que des gastrites, des ulcéres 
et des hyperkératoses tandis,que sur 19 rats, 8 ont présenté une papillomatose et 
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5 une ulcéropapillomatose. Mais il s’agissait toujours de tumeurs bénignes sans 
processus infiltrant. A noter que 5 des animaux porteurs de papillomes étaient 
atteints d’une xérophtalmie témoignant de l’avitaminose A. 

Quatriéme série (histamine et graisses chauffées). — Nous avons utilisé 20 souris 
et 40 rats. Les animaux recurent l’histamine comme dans les séries I] et III etl’on 
ajouta a leur nourriture habituelle (1) un mélange de graisse (1/3 d’huile d’olive, 
| /3 de saindoux et 1/3 de végétaline) préalablement chauffé a 220-240° C pendant 
16 heures, a la dose de 1 gramme par jour pour les rats et de 0,50 g pour les souris. 


Fic. 2. Proliférations de Pépithélium malpighien 
dans la sous-muqueuse du préestomac. 


Résultats. — Sur 16 souris, outre les lésions de gastrite et d’ulcéres, 7 ont présent¢ 
des papillomes dont un infiltrait la sous-muqueuse. Sur 29 rats, outre des lésions de 
vastrite, d’ulcére ou d’hyperkératose furent obtenus 6 papillomes, dont 2 infiltrants. 
Il s’agissait dans un cas d’une prolifération 4 tendance infiltrante de l’épithélium 
malpighien du préestomac (photo II); les bourgeons épithéliaux pénétraient 
dans la sous-muqueuse aprés avoir éffondré la tunica propria; dans le second il 
s’agissait de proliférations de l’épithélium glandulaire dans la sous-muqueuse de 
lestomac (photo I). Mais il n’existait aucun caractére cytologique de malignité. 

Cinquiéme série (graisses chauffées). —- Dix rats recurent chaque jour en plus 


(1) Graines de blé, d’avoine, betteraves, verdure. 
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du régime habituel 1 gramme de graisses chauffées (préparées comme dans la 
série IV). 


Résultats. — Sur 7 rats restants, seules les lésions de gastrite, d’ulcére et d’hyper- 
kératose furent constatées dans 5 cas. 

Sixiéme série (graisses non chauffées), —- Dix rats recurent, en plus du régime 
habituel, 1 gramme de méme mélange de graisses que les séries IV et V, mais 
non chauffé. 


Résultats, — Sur 9 rats restants 2 étaient porteurs de lésion de gastrite et 4 d’hyper- 
kératose gastrique. 


DISCUSSION 


Si lon essaie de faire la synthése de tous les travaux concernant 
le cancer gastrique expérimental, on s’apercoit que la démonstration 
des hypothéses paraissant de prime abord les plus logiques et les plus 
simples est loin d’étre aisée. 

Les résultats. positifs obtenus par Waterman, Domagk, Roffo et 
Peacock qui ont provoqué des cancers gastriques en faisant ingérer a 
leurs animaux de la cholestérine irraciée ou des graisses chauffées 
ne peuvent pas étre infirmés par les résultats négatifs des autres 
auteurs, ni par les notres. 

En effet les conditions expérimentales n’étaient jamais identiques. 
Kirby ajoute de la vitamine A au régime de cholestérine chauffée. 
Steiner, Stelle et Koch, utilisent un mélange de graisse de viande, 
cholestérine, acroléine, graisse de boeuf, saindoux et huile de sésame, 
chauffé a 200-300° C. Morris, Larsen et Lippincot ; puis Lane font 
ingérer du saindoux chauffé 4 leurs animaux. Nous-mémes avons 
utilisé un mélange d’huile d’olive, saindoux et végétaline, chauffé a 
220-240° C pendant 16 heures. 

D’autre part si l’on excepte Lane et ses collaborateurs, aucun 
auteur n’a travaillé sur les mémes souches que Roffo et dans l’expé- 
rience de Lane trés peu de rats (12) ont atteint le 22° mois de l’expé- 
rience, alors que c’est précisément au bout d’un temps de latence 
de 20 a 24 mois que Roffo a constaté l’apparition des épithéliomas 
glandulaires de l’estomac. 

Ce méme facteur doit aussi étre retenu pour nos propres expériences 
ou 4 rats seulement ont survécu plus de 16 mois et le dernier est mort 
au 23 mois de l’expérience. Ce trés faible pourcentage explique peut- 
étre une des raisons pour lesquelles nous n’avons observé que des 
lésions prolifératives bénignes. 

La différence des souches utilisées nous parait pouvoir expliquer 
en partie la discordance des résultats obtenus. On sait en effet l’impor- 
tance des facteurs génétiques que Strong a mis en évidence au cours 
(une trés longue et trés belle série d’expériences. 

Cet auteur a provoqué, par une seule injection sous-cutanée de 
| milligramme de méthylcholanthréne, répétée de génération en 
sénération, une recrudescence des adénocarcinomes gastriques. Sur 
un total de 900 souris il obtint 186 épithéliomas glandulaires et remar- 
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qua que le temps de latence entre linjection de méthylcholanthréne 
et Vapparition de la tumeur diminuait progressivement a chaque 
génération. 

Mais surtout il constate que les animaux d’une branche de la souche 
qui n’avaient recu qu’une injection de méthylcholanthréne présentaient 
eux aussi des cancers gastriques. Ce dernier fait nous parait présenter 
unintérét tout particulier au point de vue génétique, caril semble prouver 
qu’un facteur cancérigéne acquis peut devenir un facteur héréditaire. 

Si nous n’avons pas réussi 4 provoquer des cancers glandulaires 
de l’estomac par l’association histamine méthylcholanthréne il est 
vraisemblable que cela est di au fait que les lésions ulcéreuses pro- 
duites sous laction de Vhistamine étaient trop superficielles pour 
permettre une action efficace du cancérigéne. Nous savons en effet 
que ce dernier n’agit que s’il pénétre profondément dans la paroi 
gastrique (Stewart Lorenz). 

Enfin nous n’avons pu obtenir des cancers par les injections répétées 
@histamine bien que nous ayons utilisé les mémes doses croissantes 
que Roca de Vinals, mais il est A remarquer que cet auteur n’a fait 
qu’une seule expérience portant sur 10 souris seulement, alors que 
nous en avons nous-mémes utilisé 50, sans compter 25 rats et 20 
cobayes. D’autre part on est frappé par le fait qu’aucun auteur n’a 
jamais décrit l’apparition d’un cancer gastrique au cours des innom- 
brables expériences utilisant l’histamine dans la production des ulcéres 
gastriques. Les ulcéres obtenus n’étaient d’ailleurs presque jamais 
des ulcéres chroniques, dont on pourrait admettre la possibilité de 
cancérisation secondaire, mais presque toujours des ulcéres aigus. 
Ainsi est-il permis de se demander si les lésions décrites par Roca de 
Vinals sont bien des cancers vrais et non des proliférations bénignes 
papillomateuses, d’autant qu’il n’a pas été possible de prouver I’exis- 
tence d’une infiltration de la couche musculaire et séreuse de l’estomac 
et qu’aucune métastase n’a pu étre mise en évidence. 

En conclusion, au cours de nos expériences nous n’avons pu réussir 
a obtenir des cancers gastriques, ni par l’action de l’histamine ni par les | 
associations : histamine méthylcholanthréne; histamine avitaminose A; 
histamine graisses chauffées ; ni par les graisses chauffées seules. Nous 
n’avons observé en effet que des lésions prolifératives bénignes. 

Ces constatations n’infirment pas les résultats positifs obtenus 
par d’autres auteurs sous linfluence des graisses chauffées, car la 
plupart de nos animaux sont morts avant d’avoir atteint les délais 
moyens d’apparition de ces tumeurs. Le régime alimentaire n’est 
dailleurs vraisemblablement qu’un facteur favorisant ; nous savons 
que des facteurs génétiques peuvent intervenir et il est certain que 
d’autres facteurs nous sont encore inconnus. 


(Travail de l'Institut de Recherches sur le Cancer Gustave-Roussy. 
Directeur: OBERLING.) 
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De l’augmentation actuelle 
de la fréquence des cancers pulmonaires 
d’aprés la statistique nécropsique 


PAR 


Louis FRUHLING et David HORRENBERGER 
(Strasbourg) 


La cancer pulmonaire est devenu actuellement, surtout du fait 
des progrés considérables réalisés ces derniéres années par la chi- 
rurgie thoracique, l’une des préoccupations majeures de l’oncologie 
humaine. L’attention de nombreux spécialistes est axée sur cette 
question et lune des notions générales importantes qui semble se 
dégager 4 l’heure actuelle est celle de l’augmentation de la fréquence 
des cancers pulmonaires. Cette augmentation est-elle réelle, véritable, 
ou bien n’est-elle qu’apparente et ne correspond-elle qu’a une simple 
impression basée sur les perfectionnements des procédés de dépistage ? 
C’est a cette question que nous allons essayer de répondre. 

Quels sont les moyens susceptibles de mettre en évidence la tendance 
évolutive de la fréquence des cancers pulmonaires ? Un certain nombre 
de méthodes ont été proposées, visant toutes 4 grouper parmi un type 
de population donnée une série de cas positifs et 4 compare? les chif- 
fres obtenus a des périodes différentes. 

La maniére la plus simple de procéder serait d’utiliser les données 
fournies par les certificats de décés. En réalité cette méthode serait 
profondément irrationnelle : la multitude de diagnostics cliniques 
non posés, de diagnostics erronés, de diagnostics imprécis, ou méme 
de diagnostics intentionnellement falsifiés, rendent toute statistique 
valable impossible. 

L’utilisation des observations posant le diagnostic clinique de cancer 
pulmonaire dans une population hospitalisée dans des services, spécia- 
lisés ou non, s’avérerait par trop influencée par 2 facteurs importants : 
lun lié a la variation de la population hospitalisée du point de vue 
médico-social et lautre au progrés diagnostique, de ce fait donc 
également inutilisable. 

De méme, les chiffres recueillis dans un centre d’examens histo- 
pathologiques de prélévements biopsiques seraient tout aussi sujets a 
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caution, car trop soumis 4 l’augmentation de la pratique de la bron- 
choscopie. 

Un dernier procédé pourrait enfin se baser sur les données statis- 
tiques tirées des autopsies. Il est évident que les résultats nécropsiques, 
spécialement en ce qui concerne les cancers pulmonaires, ne sont 
entachés que de causes d’erreur minimes et négligeables, et, pour peu 
qu’ils portent sur une population numériquement assez importante, 
ils peuvent parfaitement convenir a l’étude de la fréquence et de la 
variation de la fréquence d’une affection en tant que cause de morta- 
lité. Les auteurs anglais Haedy et Kenneway (1) estiment, dans leur 
travail critique concernant les statistiques rapportées par divers 
cancérologues sur le sujet qui nous occupe ici, que le seul matériel 
valable est précisément le matériel autopsique. Ils affirment, a juste 
titre, que la population la plus constante et la mieux étudiée du point 
de vue diagnostic est constituée par le groupe des sujets autopsiés 
dans les centres hospitaliers. 

Parmi les résultats oblenus de l'utilisation des données nécropsiques 
publiés antérieurement, nous citerons en dehors de ceux déja donnés 
par Heady et Kenneway (1), ceux de Steiner, Butt et Edmonson (2), 
de Koch (3), de Ridgon et Kirchoff (4), de Bryson et Spencer (5), 
de Steiner (6), etc... Les conclusions en sont assez contradictoires. 
Steiner, Butt et Edmonson (2) montrent, par exemple, que la morta- 
lité par cancer pulmonaire a quadruplé de 1918 a 1949 dans le matériel 
autopsique du Los Angeles County Hospital. Koch (3) affirme de 
méme, en se basant sur les données recueillies 4 I’ Institut de Patho- 
logie de Diisseldorf, que le cancer pulmonaire a augmenté de plus de 
7 fois par rapport au cancer en général de 1920 4 1948. Rigdon el 
Kirchoff (4), utilisant un matériel similaire 4 Galveston (Texas, 
U. S. A.) et Bryson et Spencer (5), analysant les autopsies de 26 hépi- 
taux londoniens, nient par contre toute augmentation de la fréquence 
du cancer pulmonaire. On ne peut qu’étre frappé par le fait que 
Steiner (6), dépouillant la statistique nécropsique de l'Institut de 
Pathologie universitaire de Chicago et n’y relevant qu’un accrois- 
sement numériquement négligeable, done incertain, trouve avec Butt 
et Edmonson (2) — en utilisant pourtant exactement la méme méthode 
—- l’aecroissement considérable signalé plus haut pour Los Angeles ! 
Ces résultats contradictoires ne doivent pas, 4 notre avis, faire suspecter 
les procédés utilisés pour les déterminer. Ils semblent, au contraire, 
authentifier des différences, géographiques ou autres, dans la tendance 
évolutive de la fréquence du cancer pulmonaire. Il est particulié- 
rement frappant de voir, par exemple, le cancer pulmonaire étre rare 
(ou encore rare) en Islande a V’heure actuelle (Dungal-7), alors qu’il 
est déja de 10 4 20 fois plus fréquent dans les pays continentaux pour 
une époque correspondante. 

Quoi qu’il en soit, il apparait clairement de la comparaison de ces 
différents chiffres que, quelles que soient les conclusions qui s’imposent 
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au sujet des variations de la fréquence du cancer pulmonaire, ces 
conclusions ne doivent étre tenues pour strictement valables que 
pour la région d’ot provient le matériel étudié et pour l’époque a 
laquelle les autopsies ont été pratiquées. Une généralisation des résultats 
ne devrait étre tentée qu’avec la plus extréme circonspection. 


STATISTIQUES PERSONNELLES 


Materiel utilisé. —- Pour pouvoir nous rendre compte de la tendance 
évolutive de la fréquence des cancers pulmonaires en Alsace, nous 
avons dépouillé la statistique des autopsies faites a I’ Institut d’Ana- 
tomie pathologique de la Faculté de Médecine de Strasbourg, dans 
lequel sont centralisées toutes les autopsies demandées par les dif- 
férents services cliniques des Hospices civils de Strasbourg. Pour que 
les chiffres obtenus soient aussi significatifs que possible, nous avons 
utilisé les données portant sur 2 tranches de 5 années consécutives 
d’autopsies et cela 4 20 ans d’intervatle. Nous avons ainsi comparé 
numériquement les résultats portant sur le cancer pulmonaire (*) 
et, a titre de référence, sur d’autres variétés de cancers (gastrique, 
cesophagien, hépatobiliaire, tumeurs cérébro-spinales), ainsi que sur 
le cancer en général observé a l’autopsie pendant les périodes de 1926 
a 1930 et de 1946 a 1950. 

Pendant ces 2 périodes de 5 ans ont été faites a l Institut d’ Anatomie 
pathologique de Stasbourg : 

— de 1926 4 1930 un total de 4573 autopsies, 
et 

— de 1946 4 1950 un total de 3 608 autopsies. 

En tenant compte du fait que le cancer pulmonaire est rarissime 
chez enfant (1 seul cas de sarcome pulmonaire chez un nourrisson 
durant ces 10 ans) nous n’avons retenu que les autopsies concernant 
les adultes de plus de 20 ans. Les chiffres se raménent ainsi a : 

— 2966 autopsies d’adultes de 1926 a 1930, 
et 

— 2152 autopsies d’adultes de 1946 a 1950. 

Ajoutons que la quasi-totalité des cancers pulmonaires_ relevés 
dans notre statistique a été vérifiée histologiquement. 


Résultats. — Les résultats obtenus (tableau 1) montrent quele nombre 
des cancers pulmonaires observés a la salle d’autopsie passe de 25 cas 
pour la période de 1926-1930 4 86 cas pour la période de 1946-1950, 
alors que l’ensemble des autres localisations de cancers reste propor- 
tionnellement A peu prés stationnaire. 


(*) Nous utilisons le terme de cancer pulmonaire dans son sens le plus large, 
a savoir de cancer primitif d’origine bronchique, pulmonaire ou pleural. Cela nous 
parait d’autant plus nécessaire qu’il est parfois impossible de faire le diagnostic 
différentiel entre ces 3 origines 4 l’examen macroscopique nécropsique de cas 
avancés, 
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TABLEAU I 


LA PROPORTION DU CANCER 
RAPPORT A LA TOTALITE DES AUTRES LOCALISATIONS DE CANCERS ET AU NOMBRE 
D’AUTOPSIES DES SUJETS DE PLUS DE 20 ANS, GROUPES PAR TRANCHES DE 5 ANS, 
OBSERVES A L’INSTITUT D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE STRASBOURG PENDANT 
LES PERIODES DE 1926 A 1930 ET DE 1946 a 1950. 


1926 - 1930 A 


Nom bre de cas 


1946-1950 


465 


374 


Nombre dautopsies 


Y 


de susets de plus 


de 20 ans 


PLEURO-PULMONAIRE PAR 


ll semble done incontestable que le cancer pulmonaire est devenu, 
en l’espace de 20 ans, nettement plus fréquent, dans le matériel autop- 


sique de |’Institut d’Anatomie pathologique de Strasbourg. 


ces chiffres ? 


POURCENTAGE DU CANCER PLEURO-PULMONAIRE, PAR RAPPORT AUX CANCERS EN 
GENERAL, OBSERVES A L’INSTITUT D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE STRASBOURG, 
A L’AUTOPSIE DE SUJETS AGES DE PLUS DE 20 ANS, PENDANT LES PERIODES DE 


TABLEAU II 


1926 a 1930 ET DE 1946 a 1950. 


PERIODE DE 1926 a 1930 


Signification des résultats. — Quelle est la signification réelle de 


CANCER AUTRES 
LOCALISATION TOTAL PLEURO- LOCALISA- 
PULMONATRE TIONS 
Nombre des cancers 490 25 465 
Pourcentage relatif des cancers . . 100 5,10 94,90 % 
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PERIODE DE 1946 a 1950 


CANCER AUTRES 
LOCALISATION TOTAL PLEURO- LOCALISA- 
PULMONAIRE TIONS 
Nombre des cancers ...... 460 86 374 
Pourcentage relatif descancers . . 100 18,7 81,3 % 


“Autres cancers 
813% 


Autres cancers 


Augmentation relative du cancer pulmonaire. — Lorsqu’on raisonne 
sur les valeurs relatives du cancer pulmonaire par rapport au cancer 
en général, au lieu de considérer seulement des chiffres absolus, il 
apparait clairement que le cancer pulmonaire passe de 5,10 4 18,7 p. 100 
de tous les cancers (tableau II). Lecancer pulmonaire a donc augmenté 
relativement, en l’espace de 20 ans, de 3,7 fois par rapport au cancer 
en général. Il y a 20 ans, le cancer pulmonaire venait a la 7° place 
des cancers classés par ordre de fréquence ; il était en effet précédé 
par les cancers génito-mammaires de la femme, le cancer gastrique, 
le cancer intestinal, les tumeurs cérébro-spinales, les cancers hépato- 
biliaires et les sarcomes. Le cancer pulmonaire arrive actuellement trés 
largement en téte de tous les cancers dans notre matériel autopsique. 


Augmentation absolue du cancer pulmonaire. — Lorsque nous rap- 
portons 4 présent nos données numériques a la cause de la mortalité, 
il en ressort que la cause de la mortalité par cancer pulmonaire (*) 
a passé, de 1930 a 1950, de 0,84 a 4 p. 100 des adultes autopsiés 
(tableau III). La fréquence du cancer pulmonaire envisagé comme 
cause de mortalité a donc augmenté de 5 fois (exactement de 4,75 fois) 
en espace de 20 ans dans la statistique considérée, alors que d’autres 
localisations de cancers examinés & titre de référence (cancers gas- 
triques, cesophagiens, hépatobiliaires, tumeurs cérébro-spinales) ne 
présentent que des variations minimes. L’augmentation de la fréquence 
de la mortalité par cancer pulmonaire n’est pas également répartie 
dans les 2 sexes ; elle touche davantage le sexe masculin que le sexe 
féminin. 


(*) Nous confondons ici volontairement les 2 notions : mort par cancer pulmo- 
naire et mort avec cancer pulmonaire. 


510% 
181% 
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TABLEAU III 


TABLEAU REPRESENTANT L’EVOLUTION DE LA MORTALITE DUE AU CANCER PLEURO- 
PULMONAIRE, COMPAREE A CELLE DUE AU CANCER GASTRIQUE, CANCER CESOPHA- 
GIEN, CANCER HEPATOBILIAIRE, DES TUMEURS CEREBRO-SPINALES, AINSI QUE 
DU CANCER EN GENERAL, DANS LES STATISTIQUES AUTOPSIQUES DE L’INSTITUT 
D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE STRASBOURG, CONCERNANT LES SUJETS DE PLUS 
DE 20 ANS, PENDANT LES PERIODES DE 1926 a 1930 ET 1946 A 1950 (LE CERCLE 
REPRESENTE 25 % DE LA MORTALITE TOTALE). 


084 Mortalite due 
au cancer en 
general 


1 : cancer pleuro-pulmo- 
naire (en noir). Coef- 
ficient d’augmenta- 
tion : 4,75. 


08 2 : cancer gastrique (en 
pointillé foncé). Goef- 
ficient d’augmenta- 
tion : 1,13. 


Cancer cesophagien (en 
pointillé clair). Coeffi- 
cient d’augmentation : 
140. 


3: cancer du foie et des 
voies biliaires. Coeffi- 
cient d’augmentation : 
1,41 


4° tumeurs cérébro-spi- 
nales. Coefficient 
d’augmentation : 1,05. 
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Discussion des résultats. — Il s’agit 4 présent de discuter de la valeur 
de ces résultats en analysant un a un les facteurs susceptibles d’avoir 
influencé par leur variation en l’espace des 2 derniéres décades, nos 
2 séries de chiffres. 

Le premier point qui mérite d’étre examiné est celui du nombre 
relativement restreint des autopsies utilisées, surtout si l’on compare 
nos chiffres 4 ceux publiés par certains auteurs étrangers. En réalité 
cela ne constitue pas une objection valable a4 l’encontre de nos résultats. 
La population générale des adultes autopsiés de notre statistique 
nest nullement sélectionnée et, de ce fait, parfaitement utilisable. 
De plus, sil’on examine nos résultats non plus globalement par tranches 
de 5 ans, mais année par année, il est indéniable que la tendance a 
augmentation de la fréquence du cancer pulmonaire se répartit de 
maniére homogéne année par année (tableau IV). Enfin, en comparant 
entre elles 2 nouvelles années, 1931 d’une part et 1951 d’autre part, 
augmentation considérable de la fréquence du cancer pulmonaire 
se retrouve égale aux résultats apportes plus haut. 


TABLEAU IV 


TABLEAU COMPARATIF DU CANCER PLEURO-PULMONAIRE PAR RAPPORT AUX AUTRES 
LOCALISATIONS DES CANCERS, DETAILLE PAR ANNEE, EN VALEUR ABSOLUE ET 
PAR AUTOPSIES DE SUJETS DE PLUS DE 20 ANS, OBSERVES A L’INSTITUT D’ANA- 
TOMIE PATHOLOGIQUE DE STRASBOURG PENDANT LES PERIODES DE 1926 a 1930 
ET DE 1946 a 1950. 


| 
alt 
1950 
8 
§ 
§ 
516 628 634 S86 31340249846) 478 


Nombre dautopsies de sujets de plus 
de 20ans. 


Dans un autre ordre d’idées, il est 4 peine nécessaire de souligner 
que Pimportance de l’augmentation de la fréquence du cancer pulmo 
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naire comme cause de mortalité, dépasse trés largement les variations 
qu’indiqueraient le calcul des erreurs. 

Il y a cependant d’autres facteurs qui méritent une discussion 
approfondie. Ils sont tous liés 4 la qualité du matériel utilisé dans notre 
statistique. Nous examinerons successivement les facteurs liés a la 
pratique de l’autopsie elle-méme, puis les facteurs liés aux malades 
de leur cété. 


Facteurs liés a l autopsie. — Le facteur lié a la différenciation profes- 
sionnelle de l’anatomopathologiste détermine A lui seul une grande 
partie de la validité du matériel utilisé. Nos 2 séries d’observations 
sont, aA cet égard, aussi homogénes que possible du fait que toutes 
les autopsies ont été faites par des pathologistes de métier, partageant 
des vues similaires sur le probléme du diagnostic du cancer pulmonaire 
a l’autopsie. 

Un facteur lié 4 un éventuel perfectionnement du diagnostic nécrop- 
sique du cancer pulmonaire doit étre d’emblée écarté, nul progrés 
appréciable n’ayant été réalisé sur ce sujet précis depuis prés d’une 
cinquantaine d’années. 

On pourrait penser également a l’existence d’un élément de varia- 
tion lié au progrés du diagnostic clinique. Il semblerait logique d’admet- 
tre da priori, que les cliniciens posant actuellement plus souvent le 
diagnostic de cancer du poumon dans leurs services, en demandent 
aussi plus souvent la vérification nécropsique qu’il y a quelques ans. 
Nous avons recherché dans nos 2 séries respectives quelle pouvait 
étre la variation du facteur « diagnostic clinique » A 20 ans d’intervalle. 
Il apparait indubitablement qu’en ce qui concerne le groupe des 
cancers pulmonaires autopsiés, le diagnostic clinique n’a pas fait 
de progres appréciables (tableau V). Becker (8) dépouillant les proto- 
coles de I’ Institut de Pathologie de la ville de Giessen parvient d’ ailleurs 
a une conclusion identique 4 ce sujet. Ce facteur n’a done pas varié 
ces 2 derniéres décades, et le groupe des cancers pulmonaires autopsiés 
n’est pas plus sélectionné du point de vue clinique qu’il y a 20 ans. 


TABLEAU V 


POURCENTAGE DES DIAGNOSTICS CLINIQUES : DIAGNOSTICS POSITIFS, DIAGNOSTICS 
DE SUSPICION, DIAGNOSTICS NON FAITS, DANS LES CAS DE CANCERS PULMONAIRES 
OBSERVES A L’AUTOPSIE DE SUJETS AGES DE PLUS DE 20 ANS, A L’ INSTITUT D’ANA- 
TOMIE PATHOLOGIQUE DE STRASBOURG, PENDANT LES PERIODES DE 1926 a 1930 
ET DE 1946 a 1950. 

PERIODE DE 1926 a 1930 


DIAGNOSTIC CLINIQUE PositiF Dr Non 
SUSPICION FAIT 


Pourcentage. . 


FREQUENCE DES CANCERS PULMONAIRES 


PERIODE DE 1946 a 1950 


DE Non 

DIAGNOSTIC CLINIQUE PosITIF SUSPICION FAIT 

Nombre Ges caS 28 23 35 
32,55 % 26,75 % 40,70 % 


Un facteur lié 4 la variation du pourcentage d’autopsies par rapport 
a la mortalité générale aux Hospices Civils de Strasbourg existe indis- 
cutablement en ce qui concerne notre matériel. Pendant la période de 
1926-1930, 78,34 p. 100 des malades décédés ont été autopsiés. Ce 
pourcentage est tombé 4 51,22 p. 100 pour la période de 1946 4 1950 
(tableau VI). Cette baisse du pourcentage des autopsies par rapport 
a la mortalité générale, loin d’augmenter le nombre de cas de cancers 
pulmonaires diagnostiqués a4 la salle d’autopsie, le diminue incontes- 
tablement. L’augmentation de la mortalité par cancer pulmonaire 
est donc bien réelle, et le coefficient trouvé exprime une valeur minima 
pour la population considérée. 


TABLEAU VI 


POURCENTAGE DES AUTOPSIES FAITES A L’INSTITUT D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE DE 
STRASBOURG, PAR RAPPORT A LA MORTALITE GENERALE DES HOSPICES CIVILS 
PENDANT LES PERIODES DE 1926 A 1930 ET DE 1946 a 1950. 


NOMBRE NOMBRE POURCENTAGE 
PERIODE DE DECES D’AUTOPSIES | DES AUTOPSIES 
& 1050 7 044 3 608 51,22 % 
| 


Le facteur lié au pourcentage relatif des sujets de sexe masculin 
autopsiés par rapport aux sujets de sexe féminin est susceptible de 
jouer un réle important. Il est évident que, le cancer pulmonaire 
étant surtout l’apanage du sexe masculin, une simple augmentation 
relative de la proportion d’hommes autopsiés pendant la seconde 
tranche de 5 ans pourrait expliquer un accroissement de la fréquence 
de ce cancer. Or la proportion des hommes autopsiés par rapport aux 
femmes reste absolument constante pendant ces 2 décades ; elle est 
de 1,41 de 1926-1930 et de 1,42 de 1946-1950. 


Facteurs liés aux malades. — L’hospitalisation, envisagée du point 
de vue social est une donnée qui a considérablement évolué dans 
certains pays durant ces derniéres années, du fait de lintroduction 
de lois sociales nouvelles. Dans les départements de l’est de la France, 
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la question se pose sous un angle différent : une organisation médico- 
sociale trés voisine de celle de Sécurité Sociale actuelle y a en effet 
été introduite dés 1919. Nous sommes donc en droit d’admettre que 
dans notre statistique la qualité d’hospitalisé est restée identique 
depuis 1926. Si les mouvements de la population hospitaliére des 
Hospices civils de Strasbourg accusent une progression réguli¢rement 
croissante de l’effectif des hospitalisés pendant les 2 périodes étudiées, 
Vindice de mortalité reste, de son cété, parfaitement constant, ce qui 
souligne bien Vhomogénéité du recrutement hospitalier (tableau VII). 


TABLEAU VII 
MOUVEMENT DE LA POPULATION HOSPITALIERE (HOSPICES CIVILS DE STRASBOURG) 
ET INDICE DE MORTALITE PENDANT LES PERIODES DE 1926 A 1930 ET DE 1946 
A 1950. 


PERIODE DE 1926 a 1930 


NOMBRE NoMBRE M 
ANNKE DE MALADES | DE MALADES | “ORTALITE 
HOSPITALISES DECEDES 
20 447 1 146 5,60 % 
19 382 1 033 5,32 % 
21 388 1 188 5,95 % 
979 ..... 22 090 1251 5,66 % 
23 382 1 206 5,16 % 
| 106 689 5 824 5,45 % 
PERIODE DE 1946 a 1950 
| NOMBRE DE NOMBRE DE M i 
ANNEE MALADES MALADES 
HOSPITALISES DECEDES EN 
> 25 432 1314 5,99: % 
26 266 1 389 9:28 % 
26 507 1 397 5,27 % 
1949... ‘ 27 762 1 496 5,38 % 
eee 29 253 1 447 4,91 % 
(i: | 135 220 7 044 5,27 % 
Nota, —- Les parturientes et les nouveau-nés ne sont pas compris dans le 


nombre des malades hospitalisés. 


‘ 
( 
( 
( 
( 
| 
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L’augmentation de l’A4ge moyen de la mortalité de la population 
générale autopsiée (en ne tenant compte que des adultes de plus de 
20 ans), passant, en l’espace de 20 ans, de 55 ans 4 58 ans, joue un réle 
certain dans les variations de fréquence constatées. La mortalité par 
cancer en général (a l’exclusion du cancer pulmonaire) passe en effet 
de 15,67 p. 100 4 17,37 p. 100. Cette augmentation minime de moins 
de 2 p. 100, évalue exactement, a notre sens, l’influence actuelle du 
vieillissement sur la mortalité par cancer. Les autres cancers étudiés 
a titre de référence, cancers gastrique, cesophagien, hépatobiliaire, 
tumeurs cérébro-spinales ne montrent de méme qu’une augmentation 
tres légére en rapport avec l’augmentation de l’Age moyen de la morta- 
lité (tableau 3) ( coefficients d’augmentation oscillant de 1,05 41,4). 
Nous sommes par conséquent loin de augmentation présentée par 
le cancer pulmonaire qui quintuple en 20 ans. Une faible partie, 
seulement de l’accroissement de la fréquence du cancer pulmonaire 
est imputable au vieillissement ; la plus grande partie est particuliére 
et spécifique au cancer pulmonaire. Aucune autre variété de cancer 
ne révéle une tendance ascendante aussi menacante. 

Parmi d’autres facteurs hospitaliers pouvant intervenir dans nos 
séries, citons la création aux Hospices civils de Strasbourg, aprés 
1945, d’un Centre spécialisé de dépistage de cancers pulmonaires. Ce 
facteur n’influence pourtant nullement la population autopsiée sur 
laquelle nous basons notre travail. En effet, du trés grand nombre de 
malades dépistés traités souvent par exérése dans ce service, seul un 
nombre infime est décédé a V’hépital et ne figure pas dans notre groupe 
de cancers pulmonaires puisqu’éa lautopsie rien ne permettait plus de 
poser objectivement ce diagnostic. L’apparition de ce nouveau facteur 
tendra ultérieurement a abaisser les chiffres obtenus 4 lautopsie 
au-dessous de la fréquence réelle. 


CONCLUSIONS 


De Vanalyse numérique comparative de la population générale 
autopsiée a l'Institut d’Anatomie pathologique de la Faculté de 
Médecine de Strasbourg pendant 2 tranches de 5 années consécutives, 
a 20 ans d’intervalles (de 1926 4 1930 et de 1946 A 1950), i! ressort que 
le cancer pulmonaire s’est accru dans des proportions importantes. 
Par rapport au cancer en général, le cancer pulmonaire passe de 
5,10 p. 100 a 18,7 p. 100 (coefficient d’accroissement relatif de 3,7). 
Dans la hiérarchie des cancers, il passe de la 7° 4 la 1°¢ place. Envisagé 
comme cause de mortalité, le cancer pulmonaire croit de 0,84 4 4 p. 100 
des autopsies d’adultes (coefficient d’augmentation de prés de 5). Ce 
chiffre représente une valeur minima, certainement inférieure 4 la réalité. 

Une série de facteurs pouvant intervenir ont été discutés. Seul le 
facteur lié au vieillissement a été retenu comme pouvant jouer un réle 
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minime dans les phénomeénes observés. L’augmentation de la durée 
de la vie explique la légére augmentation de la fréquence d’un certain 
nombre de cancers (cancers gastrique, cesophagien, hépatobiliaire, 
tumeurs cérébro-spinales) étudiés 4 titre de comparaison; elle ne rend 
nullement compte de l’accroissement important de la fréquence du 
cancer pulmonaire, particulier a cette variété de néoplasmes. Les 
causes profondes de cet accroissement ne sont pas apparentes. 
L’augmentation considérable de la fréquence du cancer pulmonaire, qui 
quintuple en l’espace de 20 ans dans la population générale autopsiée, 
souligne la menace que constitue cetie affection dans l’est de la France. 
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DISCUSSION 


M. OBERLING. — Je félicite M. Friihling pour l’exposé si intéressant 
qu’il vient de nous faire et surtout pour la fagon méticuleuse avec 
laquelle il a étudié son matériel. Je pense que ses conclusions entrainent 
la conviction et ne laissent pas de place au doute. Je regrette seulement 
qu'il n’ait pas communiqué les résultats quinquennaux antérieurs, 
par exemple les périodes 1909-1913 ou 1896-1900, comme nous I’avions 
fait autrefois. I] aurait vu alors qu’en 1926 le cancer pulmonaire avait 
déja augmenté, car on trouve pour les périodes antérieures 4 1914 en 
moyenne 2 cancers pulmonaires par an dans les statistiques d’autopsie 
a Strasbourg, ce qui raméne le chiffre initial de ce mouvement ascen- 
sionnel a 10, et rend cette augmentation du cancer pulmonaire encore 
plus spectaculaire. 
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M. HuGUENIN. — Il y a bien longtemps que nous avions cherché, 
mes collaborateurs et moi, les possibles fondements d’une réalité de 
cette augmentation des cancers du poumon qui semblent « évidents », 
et déja pour les cliniciens. Il apparait évidemment curieux que nous 
observions chaque année a 1’ Institut Gustave-Roussy une soixantaine 
d’épithéliomas bronchiques, alors que voici 25 ans, méme dans un 
service de pneumologie des Hépitaux de Paris, il était assez des doigts 
d’une seule main pour les énumérer, mais il faut ajouter — ce qui 
constitue déja une lumiére dans le probléme — que j’allais souvent 
quérir les cas dont j’avais besoin pour ma premiére étude, dans de 
multiples sanatoria de province ou les malades étaient hospitalisés 
depuis plusieurs années. Ainsi, la méconnaissance ou l’on était encore 
en France, de cette maladie, peut expliquer que beaucoup des cancers 
du poumon, a cette époque, n’étaient nulle part identifiés : les malades 
mouraient de-ci-de-la en dehors de tout grand centre hospitalier ou 
les autopsies étaient systématiques. 

Ainsi, les statistiques fondées sur les observations nécropsiques du 
Centre hospitalier n’ont pas forcément le rigorisme que l’on serait 
tenté de leur préter. Il convient done d’abord de faire la part d’une 
meilleure et plus courante reconnaissance de cette maladie qui a 
certainement sa part aussi dans lapparence de l’augmentation de 
fréquence, et je crois que c’est seulement dans une dizaine d’années 
que l'on pourra se rendre compte de la réalité de cet accroissement. 

Une chose m’étonne encore dans l’assertion de M. Friihling : la 
proportion considérable de diagnostics cliniques erronés pour la récente 
période de sa statistique. Alors que d’incessants progres ont été réalisés 
dans le dépistage précoce des cancers broncho-pulmonaires, alors que 
nous voyons 4 I’ Institut Gustave-Roussy, comme dans d’autres grands 
services parisiens tant de ces tumeurs dépistées a leur prime début ou 
presque, je comprends mal que nos éminents collégues cliniciens de 
Strasbourg laissent a l’autopsie le soin de déceler prés de la moitié des 
cas de néoplasies broncho-pulmonaires de l’hépital civil de cette 
grande ville. 

A la recherche de possibles causes d’augmentation des cancers 
pulmonaires, nous avions émis, depuis plusieurs années avec mes colla- 
borateurs Fauvet, Lemoine et Bourdin a l'Institut Gustave-Roussy, 
diverses hypothéses. Frappés par la fréquence parmi nos malades, 
de tourneurs sur métaux, d’ajusteurs, nous nous étions demandés 
si la nébulisation des huiles minérales de coupe sur les machines- 
outils pouvait constituer un facteur pathogéne. De multiples enquétes 
4d quoi nous nous sommes personnellement livrés, dans les ateliers, 
en particulier de la S. N. C. F., n’ont pas confirmé cette hypothése. 

Quant a la rareté des cancers broncho-pulmonaires en Islande, elle ne 
m’avait pas paru ressortir avec évidence d’une communication que fit 
précisément sur ce sujet le P™ Dungal, au Congrés de Budapest en 1948. 
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Cet intéressant probleme comporte encore beaucoup d’inconnues, 
et je crois qu’avant d’émettre des conclusions basées sur de criti- 
quables apparences, il faut améliorer la sécurité des statistiques et 
remettre a un peu plus tard l’élaboration de certitude. 


M. FrRUuHLING. — 1° Facteur lié au progrés du diagnostic clinique. 

Nous avions par avance répondu, dans notre texte, a l’objection 
de M. Huguenin. La maniére différente d’envisager ce probléme est 
due, en grande partie, 4 l'utilisation d’un matériel de signification 
différente. M. Huguenin tire ses affirmations d’une impression que 
lui suggére une population de malades d’un Institut et d’une consul- 
tation de cancérologie, dont le groupe des décédés n’est pas soumis 
au controle nécropsique systématique, alors que nous utilisons, au 
contraire, les données numériques objectives fournies par une statis- 
tique portant sur la population autopsiée d’un complexe hospitalier 
important. Nous avions insisté, par ailleurs, également sur le fail 
qu’une grande partie des malades chez lesquels un cancer pulmonaire 
avail été diagnostiqué (et ce diagnostic est porté aussi précocément 
et aussi fréquemment A Strasbourg que partout ailleurs) rentrent 
chez eux apres traitement et ne sont donc pas incorporés dans notre 
statistique. 

Il est incontestable que le diagnostic clinique a fait, ces 2 derniéres 
décades, de nets progrés en ce qui concerne le cancer pulmonaire. 
Ce progres du diagnostic clinique ne retentit cependant pas sur notre 
statistique, car le diagnostic clinique de la population de cancers 
pulmonaires autopsiés n’a pratiquement pas varié de 1926-1930 a 
1946-1950 (le % des diagnostics cliniques erronés, en ce qui concerne 
le matériel autopsique, passant seulement de 56 °, a 41 %). 

2° Facteur lié au recrutement des malades : 

Ce recrutement est resté homogéne. Notre statistique autopsique 
comprenait il y a 20 ans et comprend toujours des sujets provenant 
de fous les services cliniques, y compris un sanatorium important de 
la région de Strasbourg (ott l’autopsie révéle des cancers pulmonaires 
méconnus). 

3° Question de la fréquence du cancer pulmonaire en Islande : 

Notre affirmation (fréquence trés basse du cancer pulmonaire en 
Islande) est tirée du travail de Dungal: Lung carcinoma in Iceland, 
Lancet, 1950, n® 7, p. 245-247. 


Métastase pulmonaire solitaire d’un cancer 
du col utérin 


Pneumonectomie. Guérison 
PAR 


MM. J. DUCUING, H. ESCHAPASSE, L. RIBAUT et R. BOLLINELLI 


Classiquement, le cancer du col utérin est peu métastasiant, et la 
présence de métastases extrapelviennes marque la limite de la cura- 
bilité et s’accompagne pratiquement d’un abandon de la malade pour 
laquelle il n’est plus question que de thérapeutique symptomatique. 

Cependant, des notions récentes sont venues modifier ces conceptions 
et Pon doit @emblée souligner apport trés important des travaux 
de G. Gricouroff sur cette question. 

Voici comment on peut résumer les idées actuelles sur Vévolution 
du cancer du col. 

1° Les métastases peuvent survenir avant le stade LV. « La proba- 
bilité de voir se développer des métastases est A peu prés la méme 
quel que soit le degré d’extension du cancer au moment du traitement 
de la tumeur primitive » (Gricouroff). Certains malades se présentent 
done a nous avec un état général assez bien conservé malgré un noyau 
néoplasique secondaire. 

2° Il faut, a notre avis, distinguer l’envahissement terminal loco- 
régional ou métastatique du cancer (c’est la classique « généralisation ») 
et Vatteinte secondaire d’un seul organe. 

3° Les métastases pulmonaires du cancer du col ne sont pas 
exceptionnelles. 

Perret-Bory d’Alger vient de consacrer sa these de doctorat a cette 
localisation et ajoute 3 cas personnels aux observations déja connues. 

Gricouroff rapportant 2 076 cas de cancers du col traités a I’ Institut 
du Radium note 201 métastases (soit 10 % des cas observés) dont 
50 intrathoraciques (soit 15 °5 de la totalité des métastases) et 37 
localisées au poumon ce qui représente 74 % des métastases intra- 
thoraciques et 1,7 p. 100 de la totalité des malades traités. 

Les examens nécropsiques donnent un pourcentage encore plus élevé 
de métastases pulmonaires (15,7 %) si on additionne les statistiques 
de Jeanneney, de Lacassagne et de Curtillet portant sur 114 autopsies. 

Si done une radiographie systématique du thorax était faite chez 
toute femme atteinte d’un cancer du col, il est certain que l'on dépiste- 
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rait un nombre relativement important de métastases pulmonaires 
dont certaines sont uniques. 

4° Les localisations secondaires sont surtout fréquentes dans le 
cours des 2 premiéres années, avec un maximum de fréquence pour 
la 2 année (Gricouroff), spécialement les métastases pulmonaires. 

5° La plupart des auteurs négligent de préciser dans leurs statis- 
tiques si la mort dans le cancer du col est due 4 la métastase ou a la 
tumeur primitive. A fortiori, ne discutent-ils pas les possibilités d’une 
thérapeutique active contre ces localisations secondaires. 

Pour Gricouroff, la survie des métastases thoraciques est de 1 a 
14 mois, le décés suryenant dans les 4 premiers mois dans plus de 
50 p. 100 des cas. Dans le cas de métastases pulmonaires, la survie ne 
dépasse pas 9 mois en dépit du traitement radiothérapique. Il rap- 
porte cependant des guérisons persistant aprés 5, 10, 16 et 19 ans, 
lorsque la métastase extrathoracique a été traitée (soit par la chirurgie, 
soit par irradiation), la tumeur primitive étant controlée. 

6° Du point de vue thérapeutique enfin, ’un de nous a rapporté 
ici-méme les résultats du traitement chirurgical des métastases pulmo- 
naires. Dans les 78 observations analysées, il y avait un cas d’épithé- 
lioma du col utérin dont la métastase pulmonaire découverte 3 ans 
apres le traitement de la tumeur primitive avait été traitée par pneumo- 
nectomie (cas n° 4 de Mandeville). L’auteur signalait d’ailleurs qu’il 
avait trouvé un envahissement ganglionnaire et que le pronostic 
devait donc étre trés réservé. 

Plus récemment, J.-L. Ehrenhaft rapportait un cas d’adénocarcinome 
du col utérin métastasiant au poumon 10 ans plus tard. Une pneumo- 
nectomie extrémement difficile avait malheureusement entrainé la 
mort immédiate de la malade. 

Enfin, MM. Cornil, Dor, Bonneau et Ottaviali ont rapporté une 
observation de cancer du col avec métastase pulmonaire découverte 
3 ans aprés le traitement de la tumeur primitive qu’ils ont enlevé 
par lobectomie. 


* 
* * 
La rareté relative des métastases pulmonaires isolées du cancer du 


col utérin et surtout le traitement chirurgical qui peut en découler 
nous ont incités & vous rapporter l’observation suivante : 


Mme D..., Agée de 57 ans, vient nous consulter le 28 octobre 1949 pour petites 
mé¢trorragies. 


1° Antécédents. — Réglée 4 13 ans, 2 grossesses, 0 maladie grave, ménopause 
a 50 ans. ; 

2° Maladie actuelle. — Depuis un an petites pertes rouges et rosées presque 
continues, 

A Vexamen. — Trés mauvais état général. Amaigrissement, asthénie, fiévre, 


anémie (Hb : 24 %; G. R.: 1 640 000 ; V. G. : 0,71). 
Toucher vaginal et rectal: néo du col ulcéro infiltrant stade IV (paramétres 
alteints jusqu’a la paroi pelvienne). 
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Histopathologie: épithélioma malpighien intermédiaire par métaplasie glandu- 
laire. Stroma lymphoplasmocytaire. 


3° Traitement, — Pendant 48 heures, sulfamides dans le vagin et pénicillothérapie 
générale, 

Puis application de radium précervicale. Le soir méme 40°, frissons, arrét 
de la curiethérapie. 

Plusieurs tentatives semblables sont faites sans succés. 

Abandon momentané de la curiethérapie et essai roentgenthérapique. 


lic. 1. —- Radiographie standard. 


Aprés plusieurs arréts, on donne une dose correcte en un mois (3 000 r en avant, 
3000 r en arriére, 1 500 r périnée). La température tombe peu 4 peu. 

Le traitement par le radium est repris et au total, il est détruit 50 millicuries 
(10 dans le vagin, 10 dans l’infundibulum cervical). , 


4° Suites thérapeutiques. — 1.a malade s’améliore progressivement. 

Le 10 février 1950 véritable transformation : 0 pertes, bon appétit, cicatrisation 
vaginale (vagin raccourci). Infiltration des 2 paramétres surtout a gauche. Léger 
lénesme rectal. 

Dans Vannée 1950-1951: 

Amélioration de Vétat général, — La malade reprend un peu d’activilé. Mais 
léger cedéme des 2 pieds et hippocratisme des doigts. 


Localement lésions stabilisées et paramétres moins rigides. Pas de ténesme rectal. 
Pas de troubles urinaires. Pas de douleur. 


BULL. DU CANCER. 1952. T. 39, N° 1. 3 
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Le 5 novembre 1951: depuis quelques semaines, l’cedéme des chevilles augmente 
légérement, l’hippocratisme des doigts s’accentue. Léger amaigrissement. On sus- 
pecte une métastase pulmonaire qui est confirmée par une radiographie. 

Le 3 décembre 1951: petits crachats hémoptoiques, douleurs articulaires, 


Examen pulmonaire clinique. — Pas de signes physique et fonctionnel ; bacil- 
loscopie négative. 


Radiographie standard, — Masse juxta-hilaire droite arrondie de 6 x 7 centi- 
métres. Ligne sisurraire horizontale droite se projetant en profil dans la région du 
segment postérieur du lobe supérieur (fig. 1). 


Tomographie : masse trés épaisse, pas trés homogéne. 


Fic. 2. —- Le poumon droit enlevé. Tumeur de la partie postéro-inférieure 
du lobe supérieur. Le poumon est placé horizontalement. 


Bronchoscopie: aspect bronchique normal. 
Diagnostic : néosecondaire et solitaire du poumon droit. 


Indications thérapeutiques. 

Les lésions cervico-pelviennes paraissent stabilisées. 

Il n’existe aucune autre métastase cliniquement ou radiologiquement décelable ; 
les constantes biologiques sont bonnes, l’anémie s’est nettement améliorée (G. R. 
3 900 000; G, B. : 3.000 ; Hb : 72%; V. G. : 0,83. Protidémie plasma 78,20). Le néo 
parait extirpable. 

On décide Vexploration thoracique et l’exérése si possible. 


Le 9 décembre 1951, — Circuit fermé, résection 5¢ céte droite, pneumonectomie 
facile. Suites absolument normales. Malade quitte la clinique le 15° jour post- 
opératoire. 


Examen de la piéce. — Tumeur sphérique de 7 centimétres de diamétre située 
ala partie postéro-inférieure du lobe supérieur droit (fig. 2). Histologiquement, épi- 
thélioma malpighien de différenciation incompléte. Les bronches sont laminées 
par la tumeur. Pas d’envahissement des 6 petits ganglions pédiculaires examinés. 


| 
| 
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DISCUSSION 


1° Du point de vue clinique, cette tumeur parahilaire droite s’accom- 
pagnant de petites hémoptysies pouvait faire discuter le diagnostic 
de cancer primitif des bronches car les cancers multiples sont bien 
connus aujourd’hui. En vérité, les antécédents de cette malade 
avec cette notion de cancer du col traité a un stade tardif imposaient 
presque le diagnostic de cancer secondaire. 

2° L’indication chirurgicale était discutable du fait de l’extension 
des lésions cervicales et de l’incertitude de leur contréle. Cependant, 
labsence de signes d’évolution locale de la tumeur primitive, l’évo- 
lution certaine de la métastase pulmonaire se manifestant par des 
signes bronchiques, la conservation de bonnes constantes biologiques 
et d’un électrocardiogramme normal nous ont fait considérer que la 
tumeur pulmonaire devait étre contrdlée et opérée si possible. Une 
thoracotomie nous paraissait pouvoir étre parfaitement bien supportée. 

3° La pneumonectomie totale droite a été faite par nécessité car la 
tumeur avait envahi le segment apical du lobe inférieur. Nous pensons 
qu'en régle générale il faut étre aussi économe que possible de tissu 
pulmonaire en cas d’exérése pour métastase. 


* * 


L’avenir nous donnera-t-il raison ? Personne ne peut le dire d’avance. 
Le fait qu’il n’y avait pas de métastases ganglionnaires macroscopiques 
ou microscopiques est trés favorable. Il faut attendre, mais nous 
sommes persuadés avoir rendu service a cette malade, ne serait-ce 
qu’en lui redonnant le gotit de vivre sans qu’elle ait 4 supporter une 
épreuve trop dure car les suites opératoires d’une thoracotomie sont, 
en général, moins pénible que celles d’une laparotomie. 

Nous vous tiendrons au courant des suites de cette observation. 


CONCLUSIONS 


Débordant le cas particulier que nous venons de rapporter, nous 
voudrions attirer votre attention sur 3 points : 

1° Une notion importante en carcinologie est qu’il ne faut pas 
confondre une métastase isolée pouvant se produire 4 n’importe quel 
stade évolutif d’un cancer et la généralisation métastatique terminale. 

2° En ce qui concerne les métastases pulmonaires solitaires au cours 
de l’évolution d’un cancer quelconque, il n’est pas défendu aujourd hui 
de poser une indication opératoire toutes les fois que les conditions 
locales ou générales le permettent. 
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3° Il serait souhaitable qu’un examen radiographique du thorax 
soit fait de fagon systématique chez tout cancéreux et ceci d’autant 
plus qu’on croit avoir le contréle de Ja tumeur primitive. 
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chirurgicale d’un épithélioma broncho-pulmonaire malpighien apparemment 
primitif chez une femme atteinte antérieurement d’un épithélioma du col utérin 
de méme type histologique (Presse Médicale, 1951, 59, n° 67, 1409-08). 


DISCUSSION 


M. HuGuENIN. — Dans cette observation si intéressante, je m’ac- 
corde avec l’opinion du présentateur : rien ne permet d’affirmer 
qu’il s’agit bien 14 d’une métastase et non pas d’un second épithé- 
lioma primitif. C’est d’ailleurs souvent le cas en pratique carcino- 
logique, lorsque les 2 lésions sont du méme type histologique. Et dans 
la présente occurrence, la forme macroscopique est elle-méme sans 
valeur formelle, car il existe des métastases endobronchiques végé- 
tantes simulant sur le cliché et la bronchoscopie, un épithélioma 
primitif. 

Par ailleurs, il convient de poser les conditions opératoires d’exérése 
avec la plus grande circonspection en songeant au possible danger 
opératoire : nous connaissons les métastases pulmonaires certaines, 
pour la clinique tout au moins, qui peuvent demeurer tolérées pendant 
des années, et d’autres qu’une association Roentgen-chimiothérapique 
a fait cliniquement et radiologiquement disparaitre avec déja d’appré- 
ciables survies. 


Sarcome des muscles et des coulées 
conjonctives des membres 


(31 observations du Centre anticancéreux de Toulouse) 


PAR 


MM. J. DUCUING, ESTRADE, MALLECAZE et PLANEL 


Pour répondre 4 l’appel de M. Redon (Bulletindu Cancer, 1950, n° 1), 
nous apportons les observations de sarcomes des muscles et coulées 
conjonctives des membres, relevées au Centre anticancéreux de 
Toulouse, depuis sa création (1924) jusqu’éa aujourd’hui. 

Pendant cette période de 25 ans, 18 085 malades ont été hospitalisés, 
le nombre des observations retenues est de 31. 

La comparaison de ces chiffres met bien en évidence la rareté de ces 
tumeurs. 

La sélection de ces 31 cas a été aussi sévére que possible. 

Nous avons suivi trés exactement les définitions du sujet et ses 
limites proposées en 1938 par MM. Moulonguet et Pollosson dans 
leur rapport au Congres francais de chirurgie. 

Tous les cas dont Vorigine superficielle (cutanée ou sous-cutanée) 
était probable ou simplement possible, ont été éliminés. 

Ont été également écartés tous ceux dont le diagnostic histopa- 
thologique paraissait incertain pour des raisons diverses : 

Sauf quelques rares exceptions ot ce diagnostic était signé de noms 
indiscutables et accompagné d’un compte rendu détaillé, tous les 
examens ont été faits au Centre anticancéreux, soit par le regretté 
Dr Bassal, soit aprés lui, par le P® agrégé Bimes et son collaborateur 
Planel. 

Ceux-ci ont revu, & propos de ce travail, la majorité des coupes et 
rejeté un certain nombre de cas qui leur ont paru discutables. 

Ajoutons que 6 de nos observations figurent déj& dans le rapport 
de MM. Moulonguet et Polosson, le P? Ducuing les ayant communi- 
quées aux auteurs. 


Trente et un cas ne constituent pas une statistique, mais, rigoureu- 
sement sélectionnés, ils représentent malgré tout un apport intéressant 
4 une question dont les obscurités relévent surtout de linsuffisance 


BULL. DU CANCER. 1952. T. 39, N° 1. Be 


38 J. DUCUING, ESTRADE, MALLECAZE ET PLANEL 


des documents, en particulier au point de vue thérapeutique. Mais, 
a ce sujet, il faut dire que notre apport reste bien imparfait car 31 cas 
observés et traités en 25 ans ne permettent guére de tirer une expé- 
rience surtout quand, dans ce total, entrent d’une part des cas déses- 
pérés et, de l’autre, des observations récentes avec un recul insuffisant. 

Notre étude sera donc surtout analytique et nous envisagerons succes- 
sivement 3 chapitres : 


I. — Notions anatomocliniques. 
II. — Etude des traitements pratiqués et des résultats obtenus. 
III. —- Commentaires et discussion. 
I. — ErupE ANATOMOCLINIQUE 


1° Nolions étiologiques 


a) Age. — 2 enfants: — 1 sarc. fibroblastique : 7 mois ; 
— 1 sarc. angioblastique : 5 ans 1/2. 
~ § avant 40 ans; 
— 21 aprés 40 ans. 


Moulonguet et Pollosson indiquent une fréquence a peu prés égale 
entre 20 et 70 ans. 

L’étude détaillée de leurs observations montre également une plus 
grande fréquence aprés 40 ans : 43 cas avant 40 ans, 90 cas aprés 40 ans. 


On peut conclure de ceci que ces sarcomes ne sont pas une maladie 
des jeunes. 


b) Sexe. — Proportion a peu prés égale dans notre groupe : 


18 hommes, 
13 femmes. 


c) Antécédents. — Syphilis: notée seulement dans un cas. 

Traumatisme: il a été 5 fois invoqué, d’une facon trésinsistante par 
les malades, avec des circonstances d’intensité du traumatisme, de 
coexistence de son point d’application avec le siége du sarcome et de 
délai rapide d’apparition de celui-ci, vraiment impressionnantes, pour 
reprendre le qualificatif de Moulonguet et Pollosson sur ce sujet. Sans 
vouloir nous arréter sur le probléme tellement discuté des rapports 
du traumatisme et des sarcomes, celfe proportion nous parait malgré 
tout assez forte (1/6 des cas) pour n’étre pas de simple hasard. 


d) Circonstances d’apparition. — Elles sont assez particuliéres ; en 
gros, il existe 3 éventualités. 

Les malades signalent parfois l’existence d’un nodule, peu volu- 
mineux, profond et indolent, d’existence trés ancienne dont les carac- 
téres se modifient brusquement en 2 ou 3 mois. Nous reviendrons sur 
ces formes a évolution en 2 temps. 


SARCOME DES MUSCLES ET DES COULEES CONJONCTIVES 39 


Trés souvent, le malade a subi une ou plusieurs interventions pour 
« tumeur bénigne » (sans examen histologique). Ces formes de récidive 
tres fréquentes, se retrouveront tout au long de cette étude. 

infin la tumeur d’apparition récente de 1 A 6 mois, se développe 


rapidement et motive l’hospitalisation. 
2° Notions anatomopathologiques 
a) Siége de la tumeur: 


Membre inférieur : 22 cas. 


Membre supérieur : 9 cas : 


On note donc : 


~ plus grande fréquence aux membres inférieurs (+ des 2/3) ; 
— plus grande fréquence des localisations proximales. 


18 m. infér. 25 proximales 
7m. sup. 
contre 


4 m. infér. { 


+ 2m. sup. 6 distales 


-- absence de localisations terminales (main et pied). 


Cette fréquence des localisations prés de la racine du membre oppose 
un obstacle sérieux au traitement chirurgical et constitue un facteur de 
mauvais pronostic. Or, cette notion, d’ailleurs classique, est relativement 
démentie par nos observations, puisque : sur 8 cas en état de guérison 
apparente, dont 6 de plus de 3 ans, 6 sont des sarcomes proximaux. 


b) Volume. — Dans la majorité des cas, les tumeurs jamais traitées 
avant larrivée au Centre anticancéreux et que nous appelons par 
commodité Tumeurs vierges étaient déja d’un volume important : 
7 comme une téte de foetus ou d’enfant, 3 petites (ceuf, orange). 


c) Consistance. — Elle était trés variable selon les cas et le volume 
de la tumeur, souvent inégale selon les points considérés, la dominante 
qui résulte des observations est la fréquence des perceptions de fluc- 
tuation ou de pseudofluctuation. 
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d) Etat des téguments. — Dans les tumeurs « vierges », la peau est 
habituellement intacte, parfois elle est le siége d’une élévation de 
température locale ou d’une circulation collatérale. Elle peut paraitre 
amincie et tendue dans les points les plus saillants des tumeurs volu- 
mineuses. Jamais, dans ces cas, elle n’était ulcérée. 

Dans les tumeurs de récidive, au contraire, ce qui domine c’est un 
remaniement important : distension de la cicatrice, ulcération dans 
7 cas sur 18, mais alors, pas d’adhérence aux plans profonds, c’est une 
ulcération de distension. La surface de ces tumeurs est également 
beaucoup plus irréguliére, multilobée, parfois présentant des nodules 
de voisinage 4a cété de la tumeur principale, ce caractére remanié, 
complexe, s’oppose au dessin habituellement simple des tumeurs vierges. 


e) Adhérences. — Les tumeurs vierges sont, en général, mobiles sur- 
tout dans le sens transversal, bien moins dans le sens longitudinal. 
Ce caractére les oppose encore aux tumeurs de récidive qui, 10 fois 
sur 18, étaient nettement fixées. 


f) Gidéme des membres. — Il a été noté 5 fois. (2 cas de tumeurs 
vierges évoluées, 3 cas de tumeurs de récidive). 


g) Adénopathies. — Elles ont été rarement rencontrées (5 fois) et 
presque uniquement en cas de tumeurs ulcérées et infectées, leur 
nature inflammatoire est probable. Moulonguet et Pollosson ont 
discuté ce point. Il existe, en effet, d’exceptionnelles mais indis- 
cutables métastases ganglionnaires sarcomateuses. Nous n’avons pas 
de document pour confirmer ce fait. Nous avons, en revanche, noté 
3 cas ou une propagation ou une métastase simulaient une adéno- 
pathie (creux axillaire, triangle de Scarpa, région rétro-crurale). Ceci 
a été nettement souligné dans le Rapport de 1938. 

Ces notions générales d’ordre anatomo-clinique n’apportent en 
somme rien de nouveau, elles n’ont que le mérite de confirmer ce qui 
a été déja dit et nous aborderons maintenant, sous lenom d’anatomo- 
pathologie opératoire, l'étude de certains caractéres anatomopatho- 
logiques, d’ailleurs bien connus, qui se révélent le plus souvent au 
moment de l’intervention. 


h) Anatomie pathologique opératoire. — Les tumeurs vierges sont 
habituellement volumineuses et macroscopiquement encapsulées, faci- 
lement clivables, elles refoulent ou cravatent les éléments vasculo- 
nerveux que l’on peut aisément dégager, elles fusent dans les espaces 
celluleux mais surtout trés souvent envoient des prolongements vers 
l’articulation sus-jacente ou la racine des membres quand elles siégent 
sur un segment proximal, ce qui est fréquent. 

Leur contenu est souvent ramolli, cérébriforme ou gélatineux et 
la membrane pseudokystique qui les limite, fragile, ce qui expose au 
cours des manceuvres de libération a des ruptures et a des ensemen- 
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cements massifs difficilement évitables et réduit a rien l’impression 
de fausse sécurité offerte par ce plan de clivage facile mais que l’on 
sait étre aussi un plan d’envahissement. 

Les tumeurs remaniées, tumeurs de récidive sont plus malaisées, 
parfois encore clivables, méme quand la peau est ulcérée, mais au prix 
de difficultés plus grandes ; elles sont, en régle, complexes et adhérentes. 

Le point de départ de ces tumeurs est souvent difficile a préciser. Il est 
d’abord les cas ot le développement est tel que toute recherche dans 
ce sens est vaine, et aussi les tumeurs de récidive profondément modi- 
fiées par les traitements antérieurs. De telle sorte que l’origine n’a pu 
étre précisée que 16 fois. 

— 10 fois le point de départ était musculaire ; 

— 6 fois dans les coulées conjonctives. 

Signalons que nous n’avons trouvé qu’une fois une tumeur nette- 
ment encapsulée dans un corps musculaire et permettant une facile myec- 
tomie, 


3° Notions histopathologiques 


a) Statistique. — Nous avons relevé: 


— 20 sarcomes fibroblastiques, 

— 5 sarcomes rhabdomyosarcomes, 

— 1 sarcome 4a cellules presque indifférenciées, 
léiomyosarcome, 

sarcome angioblastique, 

sarcome petites cellules, 

sarcome lipoblastique, 

— 1 myxosarcome. 


De cette statistique, ont été éliminés 4 cas de réticulosarcome dont le 
diagnostic avait été fait une fois par M!!¢ Gauthier-Villars et 3 fois par 
le Dt Bassal. Rien dans l’aspect anatomoclinique et l’évolution ne 
distingue ces tumeurs des autres variétés. Ces observations ont été 
rejetées uniquement en raison de l’incertitude qui régne sur la signifi- 
cation histopathologique de ces tumeurs et sur leur classification. 

Notons, 4 ce propos, que si rien ne permet de différencier les diverses 
tumeurs entre elles du point de vue clinique, le diagnostic différentiel 
avec d’autres tumeurs malignes des parties molles n’est pas davantage 
possible. Les rapporteurs de 1938 ont souligné la difficulté que l’on 
a pour distinguer les tumeurs dermiques ou superficielles. 

Au cours de cette étude, nous avons encore écarté 4 tumeurs malignes 
des parties molles qui étaient des schwannomes malins que rien ne 
distinguait du point de vue clinique et qui n’avaient point de connexions 
nerveuses chirurgicalement évidentes. 

Cette analyse montre la nette prédominance des sarcomes fibro- 
blastiques, notion bien classique. 
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Il convient de préciser 4 propos de ces sarcomes fibroblastiques, 
et plus particuli¢rement pour ceux qui ont évolué vers une probable 
guérison qu’il s’agissait bien de sarcomes fibroblastiques et non de 
fibromes envahissants (Darrier-Ferrand) comme l’ont montré les 
examens histologiques du D* Bassal et l’étude des coupes revues par 
le Pt Bimes et le Dt Planel : l’atypie d’un certain nombre de mitoses, 
les inégalités de structures nucléaires, les néoformations vasculaires aux 
dépens des cellules tumorales, témoignent nettement de la malignité 
de ces lésions. 


b) Evolutivité en fonction du type histologique. — L’étude de l’évolu- 
tivité d’une affection quelconque ne peut se faire qu’en l’absence de 
toute thérapeutique. Toutes les tumeurs qui font l’objet de ce travail 
ayant été traitées, cette étude est, en principe, faussée a la base, 
toutefois elle apporte, en pratique, quelques indications intéressantes. 
Sous ces réserves, on constate que le plus grand nombre de cas favorables 
se place dans le groupe des sarcomes fibroblastiques. Voici, en effet, les 
résultats de ce groupe. 


1° Sept survies plus ou moins longues (malades actuellement vivants, 
sans signes de récidive ou de métastases). 
— 16 ans (forme limitée peut-étre d’origine superficielle), 
ans, 
ans, 
ans, 
ans, 
an 1/2, 
an. 


| 


| 


| 


2° Deux échecs retardés avec longue survie: 

— de 7 ans et 5 ans 1/2. 

Cela fait un total de 7 malades ayant dépassé 3 ans (plus 2 cas récents 
en bon état actuel). 

A Vopposé, ce groupe présente 11 cas d’évolution rapide vers la mort. 


3° L’ensemble des autres groupes, beaucoup moins nombreux, ne 
comporte gue 2 survies importantes : 

— 1 de 12 ans 1/2 (sarcome 4 cellules presque indifférenciées légé- 
rement fusiformes ; origine dans le biceps fémoral) ; 

—— 1 de 3 ans (rhabdomyosarcome). 

Il semble donc, compte tenu de sa plus grande fréquence, que le 
groupe des sarcomes fibroblastiques, laisse espérer un pourcentage 
assez élevé de cas de pronostic relativement favorable. 

Signalons que jamais les protocoles d’examen n’ont permis d’établir 
ce pronostic : la forme histologique ne peut renseigner ni méme donner 
une indication sur l’évolution ultérieure des lésions. 
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4° Etude globale de l’évolutivité. — On peut donc, dans l'état actuel 
des connaissances, se permettre de faire une étude d’ensemble de 
l’évolutivité sans tenir compte du type histopathologique des lésions. 

Pour cela, nous avons limité notre analyse aux cas terminés par la 
mort et éliminé ceux dans lesquels le décés n’était pas di 4 la tumeur 
(1 cas, accident) ou dont les causes pouvaient, par leur imprécision 
laisser planer un doute (3 cas). 


Les chiffres : 


Les 20 cas ainsi regroupés montrent que la mortalité maxima se place 
dans le cours des 2 premiéres années (12 cas). 

Il y a 6 cas de mort dans le cours de la 3° année, et seulement 2 aprés 
3 ans. 


La survie la plus longue chez les malades non guéris a été de 7 ans. 


Les récidives. 


Conformément aux notions classiques, les récidives ont été trés 
fréquentes : 


— 26 malades sur 31 ont présenté une ou plusieurs récidives, 
— 15, une récidive unique, 
— 7, 2 récidives successives, 
— 4, 3 récidives. 


Ce groupe comprend, il faut le préciser, d’abord le groupe de cas 
déja traités avant l’arrivée au Centre anticancéreux (le plus souvent 
par exérése chirurgicale plus ou moins large (13 cas)) et qui entraient, 
pour une premiére ou méme seconde récidive, il faut y ajouter les 
récidives survenues dans le groupe des tumeurs vierges et survenues 
apres traitement effectué au Centre anticancéreux. 

Si on étudie de plus prés les documents, on voit que : 

La majorité des récidives se produit dans un délai de 2 a 3 mois; quil 
s’agisse d’une premiére récidive sur tumeur vierge ou du délai qui 
sépare 2 récidives consécutives. 

Le délai maximum nécessaire a l’apparition d’une récidive (primaire 
ou seconde) n’a jamais dépassé 10 mois. 

Ces récidives n’ont jamais été contrélées définitivement, a l'exception 
de 3 cas : récidive unique certaine et 2 cas douteux (acte chirurgical 
antérieur non précisé, sans contréle histologique). 

Il faut noter également que sur les 8 cas d’évolution favorable, 5 n ont 
jamais présenté de récidives. 

En résumé, nos observations confirment done que : 

— Vl’existence de récidives surtout successives est d’un pronostic prati- 
quement fatal ; 

— ces récidives survenant dans un court délai, l’absence de leur appa- 
rifion aprés un an permet de porter un pronostic relativement favorable. 
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Les métastases. 


Nous ne relevons que 5 métastases certaines sur les 31 cas étudiés; 
ce chiffre est certainement trop faible, et s’explique par, d’une part, 
un certain nombre de décés trés précoces (1 4 2 mois aprés la sortie), 
d’autre part par l’imprécision inévitable sur les causes réelles du décés 
des malades, malgré les renseignements demandés. 


Les formes évolutives. 


Une évolution en 2 temps a été notée 3 fois avec netteté : nodules 
@apparence bénigne, restés des années stationnaires sans provoquer 
le moindre trouble dont l’augmentation rapide de volume a provoqué 
une exérése chirurgicale et révélé la nature maligne. 

D’autres observations notent, d’une facon trop imprécise pour 
étre nettement retenue, des faits analogues : nodules existant, depuis 
un temps indéterminé que l’on enléve un jour, sans faire d’examen 
histologique. Il semble, alors, bien des fois que ce traumatisme chirurgical 
marque le départ d'une évolution maligne bient6t traduite par une 
récidive. S’agit-il de lésions originellement malignes mais longtemps 
quiescentes, ou bien de malignisation brutale de formations bénignes. 
Le probléme a été posé ; le manque de rigueur des observations, l’absence 
d’examens histologiques n’a pas permis de le résoudre. 

A cété de ces formes en deux temps, nous avons déja indiqué l’ existence 
de formes d’évolution prolongée avec des survies surprenantes, mais 
toujours plus ou moins évolutives ainsi qu’en témoignent les récidives 
successives ou les continuations d’évolution. 

S’opposant a ces groupes, il existe des formes rapides a évolution 
suraigué d’allure inflammatoire et fébriles : nous avons observé 
2 cas de ce type ayant évolué en 1 mois 1/2 et 3 mois entre le début 
clinique apparent et le décés du malade. 


II. — ErupE DES TRAITEMENTS PRATIQUES ET DES 
RESULTATS OBTENUS 


1° Etat des malades au moment de Varrivée au Centre : 


C’est surtout la « situation de fait » au moment de Vhospitalisation 
qui a posé les diverses indications thérapeutiques. 

En effet sur ces 31 malades : 

19 sont arrivés au Centre aprés avoir subi un traitement chirurgical 
(associé 2 fois seulement a un traitement radiothérapique). 

Sur ces 19 cas : 

— 13 étaient en état de récidive; 

-— 6 étaient envoyés aprés exérése de la tumeur pour traitement radio- 
thérapique complémentaire ; 

— 12 sont arrivés au Centre, vierges de tout traitement et parmi eux: 

—— 3 avec des lésions trés avancées ; 
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— 9 seulement a un stade évolutif qui justifiait encore l’essai d’un 
traitement curateur. 

En résumé il y avait done a leur entrée au Centre : 

— 14 malades présentant des tumeurs peu évoluées susceplibles de 
traitement a visée curatrice (9 tumeurs vierges, 5 tumeurs de récidive) ; 

— 6 malades venus pour radiothérapie complémentaire aprés exérése 
récente. 

Soit en somme 20 malades, a priori traitables, 4 opposer 4 11 malades 
porteurs de tumeurs trés évoluées (vierges ou de récidive), justiciables 
dun traitement a visée palliative. 


2° Traitements pratiqués et résultats 


Les indications correspondent en gros au classement ci-dessus. 
Toutefois, celui-ci répond a un moment évolutif, celui de Ventrée au 
Centre. En pratique les indications de traitements successifs se complé- 
tant les uns les autres ont été portées suivant les circonstances évolutives, 
en particulier apparition ou l’absence de récidives consécutives a un 
premier traitement. 

Voici ce qui a été fail selon les catégories de malades et l’évolution 
ultérieure avec les résultats correspondants : 


Non traités : 


Radiothérapie seule palliative : 

Amputation seule : 


(1 survie de 12 ans 1/2). 
Amputation aprés échee d’énucléation large et radiothérapie 
complémentaire : 
Exérése seule (radiothérapie complémentaire prévue, non exécutée 
pour raison indéterminée) : 
Exérése et radiothérapie complémentaire. 
19 cas qu’il faut détailler. 


C’est la catégorie la plus nombreuse : 19 cas en tout, correspondant 
(si on y ajoute le cas précédent) aux 20 malades considérés comme 
« traitables ». Cette série comprend les 6 cas envoyés au Centre pour 
radiothérapie complémentaire aprés exérése récente et correcte faite 
en dehors du Centre anticancéreux. 

Il faut subdiviser ce groupe selon les résultats obtenus, les récidives 
ayant imposé des reprises de traitement: nouvelles exéréses (tumeurs 
de récidive) ou nouvelles séries radiothérapiques en cas de tumeurs 
récidivées inopérables. 
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1° Une série de 6 malades n’a subi qu'une intervention et un seu! 
traitement radiothérapique c»mplémentaire. 

D’abord : 

— 5 exéréses larges du type énucléation, avec 5 survies actuelles 
sans récidives (16 ans, 6 ans et 3 cas récents de valeur relative). 

Puis : 

— une seule myectomie large (1 fibroblastique) avec une survie actuelle 
de 4 ans. 

Ce qui fait: 3 guérisons sur 6 cas. 

2° Trois malades ont eu 2 énucléations suivies de 2 traitements radio- 
thérapiques : 

— 2 décés, 
1 survie de 5 ans. 

3° Enfin, la série la plus nombreuse: 10 cas correspond a ceux ow les 
récidives inopérables aprés énucléation large ont nécessité plusieurs 
traitements radiothérapiques. Les derniers ayant une valeur palliative. 

— 10 cas, 9 décés, une seule survie de 4 ans. 


III. — COMMENTAIRES ET DISCUSSION 


Il est difficile de tirer des conclusions trés précises sur une courte 
série étalée sur une longue période (25 ans) et comprenant des malades 
trés différents. Toutefois, et en nous tenant strictement a une inter- 
prétation assez large des faits, il semble qu’on puisse dire : 


1° Que les cas trés évolués (en laissant de cété les 3 cas non traités) 
n’ont pas été influencés par le traitement. L’amputation n’est qu’une 
opération de désespoir, avec indication de propreté. La radiothérapie 
seule, s’est toujours soldée par un échee sans influence appréciable 
sur l’évolution. 

2° L’exérése seule (énucléation large) aboutit toujours a la récidive 
et a ’échec. Comme le prouvent le cas ott la radiothérapie complé- 
mentaire n’a pu étre pratiquée et surtout les cas opérés en dehors du 
Centre et entrés avec des tumeurs de récidive. 

3° C’est Vexérése large (énucléation ou myectomie quand elle est 
possible) complétée par radiothérapie précoce qui nous a donné les résultats 
les moins sombres (6 cas, 3 survies prolongées, équivalant a des gué- 
risons, 3 malades récents en cours d’observation sans récidive). 


4° L’apparition de récidives, déterminée par des facteurs évolutifs 
indépendants de l’image histopathologique et du traitement pratiqué, 
impose selon les possibilités techniques des reprises de ce traitement 
radiochirurgical ou radiothérapique seul qui permettent de rattraper 
certains malades mais alors, dans une proportion faible (2 guérisons 
5 ans et 4 ans sur 13 cas). 

Dans |’état actuel de la question, il est difficile d’avoir une doctrine 
thérapeutique précise. Les indications sont, en pratique, basées sur 
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des facteurs circonstanciels trés variables d’un malade a l’autre : c’est 
dabord l’état de fait anatomique local et l'état général, le siége souvent 
proximal de la tumeur et aussi des facteurs d’ordre psychologique intéres- 
sant, a la fois le malade et le thérapeute. 

En effet, une thérapeutique mutilante d’emblée, une amputation, est 
difficilement acceptée par les malades qui s’y refusent parfois catégo- 
riquement. Ces indications idéales sont d’ailleurs relativement rares 
d’aprés notre série, étant donné la plus grande fréquence des lésions 
de siége proximal. 

Les désarticulations et plus encore les opérations trés mutilantes 
que les américains appellent les quartérectomies sont des opérations 
graves qu’on hésite a envisager et A proposer quand on garde l’arriére- 
pensée de Vexistence possible d’une métastase inapparente qui rend 
vaine a ’avance toute exérése locale si audacieuse soit elle. 

De sorte qu’en pratique ce sont les exéréses larges ou l’énucléation 
qu’on est amené a réaliser. Mais en présence d’une tumeur énucléable 
environnée de tissus en apparence sains bien que l’on sache d’avance 
combien ce plan de clivage qui s’offre est trompeur, c’est a lui qu’on 
limite Pexérése parce qu’il est impossible de déterminer jusqu’ot devrait 
porter cette exérése au dela de lui. Une intervention véritablement 
large conduirait, dans la majorité des cas, 4 une démuscularisation 
fonctionnellement illogique et trés souvent au sacrifice de gros trones 
vasculaires incompatible avec la conservation du membre. 

La myectomie totale est plus satisfaisante mais, rarement possible, 
elle perd beaucoup de son intérét. 

L’énucléation large reste donc, a nos yeux, l’opération de routine, 
de facilité et non de choix. A l'état isolé, chacun s’accorde a reconnaitre 
que ¢c’est une mauvaise opération mais complétée par une radiothérapie 
poussée jusqu’aux limites de la tolérance des parties molles, elle donne 
malgré tout d’appréciables résultats que la radiothérapie seule ne 
parait pas pouvoir égaler. 

C’est done a une association radio-chirurgicale que nous restons 
pour linstant fidéles. Jusqu’ici nous avons pratiqué la radiothérapie 
sous la forme complémentaire de lV énucléation chirurgicale. Nous n’avons 
pas l’expérience de la formule inverse : radiothérapie d’abord suivie 
@intervention précoce qui mérite d’étre essavée. 


(Travail du Centre anticancéreux de Toulouse. P* DucuINnG 
et P™ MARQUES.) 
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Evolution clinique 
de 44 cas d’épithéliomas du col utérin 
au cours de la gestation, 


traités par radiothérapie a la fondation Curie 
de 1929 a 1950 


PAR 


M''e Juliette BAUD et Me Fabienne BLANCHET 


L’apparition dun épithélioma du col utérin au cours de la gestation 
est heureusement rare, car, en dehors de son retentissement more! 
particuli¢rement pénible, elle s’accompagne de conditions spécia- 
lement délicates de diagnostic et de traitement. Pourtant, le pro- 
nostic de ces épithéliomas ne semble pas trés différent des autres 
lorsque le diagnostic n’est pas retardé par la coexistence de la gestation. 

Le but de ce travail est de mettre en évidence certains faits observés 
dans les services de la fondation Curie ot, sur un total de 3 069 cas 
@épithéliomas du col utérin vérifiés histologiquement et traités par 
les radiations de 1929 4 1950 inclus, 44 (1,4 %) s’étaient manifestés 
au cours d’une gestation ou immédiatement aprés l’évacuation de 
VPutérus. 

Ce faible pourcentage est probablement dt a ce quel’age du maximum 
de fréquence d’apparition des épithéliomas du col utérin est compris 
entre 40 et 50 ans, alors que la gestation devient exceptionnelle. On 
peut aussi supposer que chez des femmes présentant des métrorragies 
irréguli¢res une fausse couche peut facilement étre méconnue. 


ETIOLOGIE 


La plupart des 44 malades observées avaient plus de 30 ans et 
étaient des multipares. En effet, le tableau ci-dessous montre que 
9 malades étaient agées de 23 a 30 ans ; 30 étaient agées de 31 4 40 ans 
et 5 étaient agées de 41 a 45 ans. Il montre aussi que |’épithélioma 
était survenu au cours de la 1'¢ gestation dans 4 cas, de la 2¢ dans 7 cas, 
de la 3e dans 12 cas, de la 4° dans 7 cas, de la 5® dans 7 cas, de 
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la 6° dans 1 cas, de la 7¢ dans 3 cas, et des 8, 9¢ et i1e gestations, 
chez les 3 derniéres malades Agées respectivement de 44, 40 et 38 ans. 

Dans l'ensemble, les malades jeunes étaient le plus souvent des 
multipares, et les primipares étaient relativement Agées. 


MULTIPARITE ET AGES DES 44 MALADES TRAITEES 
POUR DES EPITHELIOMAS AU COURS DE LA GESTATION 


AGES NoMBRE 

DES NOMBRE DE GESTATIONS TOTAL DE 

MALADES MALADES 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 11 

23 ans 1 1 
25 ans 1 1 2 
27 ans 0) 1 
29 ans 1 1 1 3 
30. ans ® 1 2 
31 ans 1 1 2 
32. ans 1 @1 1 4 
33 ans 1 1 
34 ans 1 1 
35 ans 1 1 1 3 
36 ans 1 3 1 
37 ans 1 1 2 
38 ans 1 @ 1 1 4 
39 ans 1 1 
1 1 oO) 4 
11 ans 1 1 
12 ans 1 @) 2 
14 ans 1 1 
‘Sans .. 1 1 


Les nombres entourés d’un cercle concernent des malades guéries depuis 5 ans 
et plus, 


BULL, DU CENCER. 1952, T, 39, N° 1, 4 
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DIAGNOSTIC ET INDICATIONS DE TRAITEMENT 


Le premier symptome observé a été le plus souvent une métrorragie 
discréte qui s’est reproduite par la suite plus ou moins fréquemment 
et dont Pabondance a été généralement croissante. Ce premier symp- 
téme a été noté 25 fois au cours de la gestation (il semble méme en 
avoir précédé le début présumé dans 5 cas), 12 fois immédiatement 
apres l’évacuation de l’utérus et 7 fois de 6 semaines Aa 4 mois aprés 
lévacuation de lutérus. Le diagnostic a été porté de 1 mois a 2 ans 
aprés l’apparition du premier symptoéme et le traitement par les 
radiations a été entrepris rapidement aprés l’établissement du dia- 
gnostic, sauf dans les cas oti les malades ont temporisé. 

Nous envisagerons successivement ces 3 groupes de malades en ce 
qui concerne le diagnostic et les indications du traitement. 


I. — Sort des 25 malades présentant des signes de cancer 
au cours de la gestation 


Parmi ces 25 malades, le diagnostic d’épithélioma a été fait 10 fois 
au cours de la gestation, 9 fois aprés l’accouchement Aa terme et 10 fois 
apres l’évacuation apparemment spontanée de l’utérus avant terme. 


a) Dix diagnostics faits au cours de la gestation. — Pour ces 10 malades, 
le premier signe datait de 1 mois a 2 ans et les décisions thérapeutiques 
ont varié avec l’état local et l’évolution de la gestation. 

Deux avortements thérapeutiques ont été faits au 3° mois de la 
gestation chez des malades présentant de petites métrorragies depuis 
5 et 3 mois. La premiere a été irradiée sans succés 10 jours aprés l’inter- 
vention. Chez la deuxiéme l’expulsion d’un ceuf complet avait été 
suivie aprés quelques jours de l’expulsion d’un placenta molaire 
fortement dégénéré ; la radiothérapie (rayons X, radium, rayons X), 
avait été entreprise aprés un délai de 2 mois. La malade est vivante, 
guérie, 5 ans 1/2 aprés les irradiations. 

Une césarienne sur enfant non viable a été pratiquée chez une mére 
de 4 enfants qui présentait une grosse tumeur exophytique du col 
évoluant depuis 5 mois. Les irradiations ont débuté 15 jours aprés 
Vintervention (radium, puis roentgenthérapie). La malade est en bon 
état 3 ans 1/2 aprés le traitement. 

Deux césariennes suivies d’hystérectomie subtotale ont été faites 
chez des malades présentant des métrorragies depuis 7 mois et 5 mois. 
Pour la 1r¢, le diagnostic avait été vérifié au 7° mois de la gestation ; 
la césarienne pratiquée a 8 mois 1/2 avait permis d’extraire un 
enfant vivant, bien portant; la radiothérapie entreprise sans délai 
a seulement retardé l’évolution du cancer. Pour la 2°, une application 
vaginale de radium avait été faite au 5 mois pour une volumineuse 
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tumeur exophytique du col; la césarienne a terme fut suivie d’hys- 
térectomie subtotale aprés extraction d’une fille vivante, bien 
portante, mais la mére refusa les irradiations péripelviennes prévues 
apres intervention. La guérison locale a néanmoins été obtenue mais 
une récidive pelvienne survenue aprés 4 ans a régressé temporairement 
sous V’influence de la reentgenthérapie ; la malade est actuellement 
vivante 6 ans apres le début du traitement, avec une grosse adéno- 
pathie sus-claviculaire en évolution. L’enfant est vivante, bien 
portante. 

Trois césariennes ont été pratiquées au moment du travail chez 
des malades qui présentaient des métrorragies depuis 9 mois, 10 mois 
et 2 ans, et qui ne se croyaient pas enceintes. Il en est résulté l’extrac- 
tion de 2 enfants vivants, bien portants et d’un enfant qui n’a vécu 
que quelques heures. Les irradiations entreprises sans délai n’ont donné 
que des améliorations temporaires. 

Une malade a présenté une métrorragie au 8° mois de la gestation ; 
l’accouchement d’un enfant vivant, bien portant, s’est fait quelques 
jours plus tard. Laradiothérapie (radium puis rayons X) a été entreprise 
dés que le diagnostic clinique a été vérifié par la biopsie. La malade 
est actuellement vivante, guérie, 7 ans et 3 mois aprés les irradiations. 

La 10° malade, qui présentait des métrorragies depuis 6 mois a 
expulsé, sans complications, 48 heures aprés la curiethérapie, un 
foetus mort de 2 4 3 mois. Elle est vivante, bien portante 4 ans 1 /2 
apres les irradiations. 


b) Neuf diagnostics faits de 3 a 11 mois aprés l'accouchement @ terme. 
— Pour ces 9 malades (2 stades I, 3 stades II, 4 stades III),la gestation 
est arrivée 4 son terme sans que le diagnostic d’épithélioma ait été 
fait. 

Dans 4 cas l’accouchement de 4 enfants vivants, bien portants, 
s'est fait & terme, sans complications, chez des femmes présentant 
des métrorragies depuis 2 4 6 mois. La biopsie a été faite seulement 
3.46 mois aprés l’accouchement et le traitement du cancer a été entre- 
pris de 8 4 12 mois aprés l’apparition du premier sympt6me. 

Chez une femme agée de 45 ans, qui présentait des métrorragies 
depuis le 1°* mois de sa 7® gestation, la rigidité du col imposa une 
césarienne au moment du travail (enfant mort a la naissance). Par 
la suite, les métrorragies persistant, divers traitements médicaux 
ont été entrepris, et c’est seulement 7 mois aprés l’accouchement et 
15 mois aprés l’apparition du premier symptéme que le diagnostic 
d’épithélioma a été porté et la radiothérapie instituée. 

Pour les 4 derniéres malades, dont les métrorragies dataient de 
249 mois, une légére rigidité du col avait été notée au cours du travail ; 
Vaccouchement de 4 enfants vivants, bien portants, s’est produit 
sans complications ; un délai de 6 4 9 mois s’est écoulé avant qu’une 
biopsie soit faite et l’épithélioma a été irradié de 7 a 15 mois aprés 
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Vapparition du premier symptéme. Aucune guérison n’a été obtenue 
dans ce groupe de 9 malades. 


c) Six diagnostics faits aprés lévacuation spontanée de l'utérus avant 
terme. — Pour 6 malades, la gestation s’est terminée par l’expulsion 
d’un foetus mort dans 2 cas et par des fausses couches dans 4 cas. 
Elles ont consulté aprés des délais de 1 mois, 3 mois, 7 mois, 9 mois, 
1 an et 2 ans; le diagnostic a été fait aussitét, le traitement par les 
radiations a suivi sans délai et 3 guérisons de 21 ans, 13 ans et 5 ans 1 /2 
ont été obtenues. 


II. — Sort des 12 malades pour lesquelles le premier 
symptéme d’épithélioma est survenu immédiatement aprés l’évacuation 
de Vutérus 


Parmi ces 12 malades, il y avait eu 6 accouchements a terme et 
6 fausses couches. 


a) Premier symptéme, immédiatement aprés 6 accouchements a terme. 
— Dans 6 cas, l’accouchement a eu lieu 4 terme, sans complications, 
avec l’apparition de 5 enfants vivants, bien portants et d’un enfant 
mort quelques minutes aprés la naissance. 

Pour une seule de ces malades, le diagnostic fait précocement a été 
suivi immédiatement par la radiothérapie (malade en bon état, mais 
traitée en février 1950). 

Pour 3 malades, des traitements divers ont été entrepris contre les 
métrorragies : curetage, injections vaginales, application de glace sur 
Vabdomen, repos, et c’est seulement aprés 8, 10 et 17 mois que la 
radiothérapie a été entreprise. Une malade est guérie depuis 21 ans, 
1 est en bon état 4 ans aprés le traitement ; la 3¢ est morte 6 mois 
apres le traitement de l’évolution d’un 2° cancer (estomac). 

Les 2 derniéres avaient temporisé 7 et 18 mois avant de voir un 
médecin ; le nécessaire a été fait dés la premiére consultation. La 
radiothérapie n’a donné due des améliorations temporaires. 


b) Premier sympléme immédiatement aprés 6 fausses couches. — 
Dans 6 cas, les métrorragies étaient apparues immédiatement aprés 
des fausses. couches. 

Pour 4 malades, le diagnostic a été fait dés qu’elles ont été consulter 
leur médecin, c’est-a-dire de 2 4 4 mois aprés le premier symptéme 
et le traitement entrepris sans délai. Une seule est vivante, bien 
portante, 4 ans1 /2 aprésle traitement (radium local suivi de Wertheim). 
Une est morte d’une maladie intercurrente qui n’avait pas permis de 
faire plus que la curiethérapie locale ; 2 n’ont eu que des améliorations 
passagéres. 

Deux malades avaient temporisé 11 mois et 2 ans avant de consulter : 
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elles n’ont pas guéri. L’une d’elles avait d’ailleurs interrompu son 
traitement apres les premiéres séances ; l’autre est vivante, non guérie, 
5 ans aprés la fin des irradiations. 


abt. Sort des 7 malades chez lesquelles le premier signe 
a élé observé de 6 semaines ad 4 mois aprés lVévacuation de lutérus 


Dans ces 7 cas, le premier symptome était une métrorragie survenue 
6 fois aprés un accouchement a terme et 1 fois aprés une fausse couche. 


a) Premier signe de 6 semaines a 4 mois aprés 6 accouchements a 
terme. — Ces accouchements s’étaient terminé sans complications 
par lapparition de 6 enfants vivants, bien portants, et d’un enfant 
mort in utero. Les métrorragies ont été observées de 6 semaines a 
4 mois plus tard par les malades ; 5 d’entre elles ont consulté rapidement 
de 3 semaines a 3 mois aprés l’apparition de ce premier symptéme. 
Le diagnostic a été fait immédiatement et le traitement entrepris 
sans délai a donné une guérison de 19 ans et 3 échecs ; la 5® malade 
est en bon état 2 ans aprés la fin des irradiations. La 6° pour laquelle 
de petites métrorragies étaient apparues 2 mois aprésl’accouchement 
avait attendu un an pour consulter un médecin, puis temporisé 4 mois 
avant d’accepter un traitement qui n’a donné qu’une amélioration 
temporaire. 


b) Premier signe 3 mois aprés une fausse couche. — La malade a 
consulté 3 mois aprés l’apparition de pertes rougedatres ; elle a été 
irradiée sans délai (reentgenthérapie puis curiethérapie). Elle est 
actuellement vivante, bien portante 4 ans 1/2 aprés le traitement. 

Dans l’ensemble, le diagnostic a été fait dés la premiére consul- 
tation pour 33 malades, c’est-a-dire de 1 mois 4 5 mois aprés l’appa- 
rition du premier symptéme pour 17 d’entre elles qui s’étaient fail 
examiner rapidement, et de 6 mois 4 3 ans pour les 16 autres (10 de 
6 mois 4 1 an, 5 de 1 an a 2 ans, 1 aprés 3 ans) qui avaient temporisés. 
Chez 11 malades, des erreurs de diagnostic ont été commises. Pour 
6 d’entre elles les métrorragies, survenues 2 fois au cours de la ges- 
tation et 4 fois immédiatement aprés l’accouchement avaient été 
attribuées A des causes banales ou obstétricales et soignées médica- 
lement pendant 6 4 15 mois. Pour les 5 autres, une anomalie de la 
muqueuse, le plus souvent associée a une rigidité du col, avait été 
constatée au moment de l’accouchement sans qu’un examen appro- 
fondi soit entrepris aussit6t et c’est seulement aprés des délais de 
3, 4, 5, 8 et 14 mois que des biopsies ont été faites. 
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EvoLuTIoNn 


La proportion des formes exophytiques et des formes creusantes 
ainsi que les variétés histologiques de ces 44 épithéliomas au cours de 
la gestation étaient tout 4 fait comparables 4 ce que l’on observe pour 
les autres épithéliomas du col. 

Pour la plupart des 44 malades observées, l’évolution de 1’ épithé- 
lioma ne semble pas avoir été spécialement rapide. 

Parmi les 12 malades classées au stade I, d’apreés les signes cliniques, 
le premier symptéme datait de 3 semaines 4 3 mois dans 3 cas (2 gué- 
risons et 1 évolution en 17 mois), de 4 A 7 mois dans 7 cas, 9 mois et 
1 an dans les 2 autres cas. 

Parmi les 22 malades cliniquement au stade II, le premier symptéme 
datait de 1 mois dans 2 cas, de 3 4 5 mois dans 4 cas, de 6 mois a 1 an 
dans 12 cas, de 16 mois, 18 mois, 2 ans et 3 ans, dans les 4 autres cas. 

Parmi les 9 malades cliniquement au stade III, le premier sympt6me 
datait de 2 mois dans 1 cas, de 8 mois 4 1 an dans 4 cas, de 14 4 18 mois 
dans 4 cas. 

Pour la derniére malade, il s’agissait d’une récidive postopératoire 
trés étendue 3 mois aprés une hystérectomie élargie pratiquée en 
ville 4 mois aprés l’apparition de métrorragies qui avaient succédé 
immédiatement a une fausse couche. 

Ce cas spécial étant mis 4 part, les évolutions les plus rapides ont 
été observées chez 3 malades respectivement au stade I, II et III. 
Pour la premiére, des métrorragies étaient apparues aprés une fausse 
couche traumatique de 6 semaines. A l’examen gynécologique, 2 mois 
plus tard, Vorifice cervical béant était entouré de muqueuse discreé- 
tement ulcérée ; les culs-de-sac étaient souples, l’utérus mobile. La 
radiothérapie entreprise sans délai amena une cicatrisation tempo- 
raire du col, mais n’empécha pas |’évolution pelvienne des lésions et 
la survie aprés l’apparition du premier symptéme fut de 17 mois. 
Pour la malade au stade II, des métrorragies étaient apparues 3 mois 
aprés l’accouchement normal d’un enfant vivant, bien portant. A 
examen pratiqué 1 mois plus tard, le néoplasme occupait toute la 
hauteur du canal cervical, et l’examen histologique montrait qu’il 
s’agissait d’un épithélioma atypique d’origine endocervicale ou méme 
endo-utérine. La radiothérapie (curiethérapie, puis roentgenthérapie) 
entreprise sans délai fut suivie d’une amélioration passagére et la 
survie aprés l’apparition du premier symptéme observé fut de 15 mois. 
Pour la malade au stade III, des métrorragies étaient également 
survenues 2 mois aprés l’accouchement apparemment normal d’un 
enfant vivant, bien portant. A la premiére consultation, 2 mois plus 
tard, l’épithélioma du col avait envahi toute la hauteur de la cloison 
recto-vaginale et s’accompagnait de fiévre a grandes oscillations ; 
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la reentgenthérapie n’apporta pas d’autre amélioration que la dispa- 
rition de la fiévre et la survie aprés l’apparition du premier symptéme 
fut de 9 mois. 

I] est probable que dans ces 3 cas le début de la prolifération avait 
précédé la constatation de la premiére métrorragie et qu’elle s’était 
disséminée 4 distance avant de subir une brusque poussée locale. On 
constate d’autre part que, si parmi les 29 malades qui n’ont pas guéri, 
les survies ont été courtes, de 9 4 17 mois dans 7 cas (2 stade I, 3 stade 
Il, 1 stade III ef 7 récidive postopératoire), elles ont été relativement 
longues pour les autres. C’est ainsi que la survie apres l’apparition du 
premier symptoéme a été de 18 mois 4 2 ans dans 8 cas (3 stade II, 
5 stade III), de 2 4 3 ans dans 3 cas (1 stade I, 1 stade II, 1 stade IID), 
de 3 a4 ans dans 6 cas (1 stade I, 4 stade II, 1 stade III), de 4 4 5 ans 
dans 2 cas (1 stade II, 1 stade III) de plus de 5 ans dans 3 cas (1 stade 
I: 6 ans ; 2 stade II: 5 ans et 10 mois et 8 ans). 

Il semble donc que la plupart de ces 44 épithéliomas au cours de la 
gestation ont évolué a bas bruit assez longtemps, qu’ils n’ont pas 
empéché l’apparition d’une gestation (5 cas au moins), qu’ils n’ont pas 
géné son évolution (27 cas) et n’ont pas toujours été une cause de 
dystocie. Les 27 gestations menées 4 terme ont abouti 4 la naissance 
de 25 enfants vivants, bien portants, dont 2 jumeaux, et de 3 enfants 
qui ont survécu quelques heures seulement. 

La gravité de ces épithéliomas réside avant tout dans la difficulté 
de les déceler précocement. 


TRAITEMENT 


Parmi les 44 cas observés (12 stade I, 22 stade II, 9 stade III, 
1 récidive postopératoire), il a été nécessaire d’envisager le sort du 
foetus avant de prendre une décision au sujet de la radiothérapie 
seulement dans 5 cas (2 avortements thérapeutiques au 3° mois, une 
césarienne sur enfant non-viable au 5°® mois, 2 césariennes suivies 
Whystérectomie subtotale). En effet, comme nous l’avons dit plus 
haut, parmi les 10 malades pour lesquelles le diagnostic d’épithélioma 
avait été fait au cours de la gestation, 3 césariennes s’étaient imposées 
d’urgence au moment du travail, un accouchement s’était fait spon- 
tanément au voisinage du terme, quelques heures aprés une biopsie 
et un foetus mort avait été expulsé 48 heures aprés la curiethérapie 
locale. Toutes les autres malades (34) sont venues nous consulter ou 
nous ont été confiées aprés l’évacuation de l’utérus et pour elles le 
probleme délicat de l’avenir du foetus ne s’est pas posé. 
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Modalités de la radiothérapie, utilisée dans les 44 cas 
d’épithélioma au cours de la gestation 


Cing malades (4 stade I, 1 stade III) ont été traitées par curie- 
thérapie intracavitaire seule. 

Deux malades (1 stade II et 1 stade III) ont été traitées par roent- 
genthérapie seule. 

Onze malades (1 stade I, 5 stade II, 4 stade III et 1 récidive 
postopératoire) ont été traitées par curiethérapie intracavitaire et 
télécuriethérapie péripelvienne. 

Vingt-six malades (7 stade I, 16 stade II et 3 stade III) ont été trai- 
tées par curiethérapie intracavitaire et reentgenthérapie péripelvienne. 

Parmi ces 37 derniers cas, les irradiations externes ont été faites 
en premier lieu pour 19 malades : 15 par roentgenthérapie (1 stade I, 
11 stade II, 3 stade III) et 4 par télécuriethérapie (2 stade II et 
2 stade III). Il s’agissait le plus souvent de grosses tumeurs exophy- 
tiques ou de malades pour lesquelles on redoutait une infection pel- 
vienne. La curiethérapie a constitué le premier temps du traitement 
pour 18 malades (7 stade I, 8 stade II, 2 stade III, 1 récidive post- 
opératoire). Il s’agissait, le plus souvent, de lésions peu avancées ou 
de tumeurs étendues s’accompagnant de fortes hémorragies. 

La curiethérapie intracavitaire seule et la roentgenthérapie péri- 
pelvienne seule ont été utilisées dans des cas particuliers que nous 
envisagerons séparément. 


Cing cas de curiethérapie intracavitaire seule. — La curiethérapie 
intra-utéro-vaginale a constitué tout le traitement pour 3 malades au 
stade I. L’une d’elles est vivante, bien portante, 20 ans aprés le trai- 
tement ; l'autre était atteinte d’une psychose aigué dont elle est morte 
6 mois plus tard; la 3° a subi 6 semaines apres l’application locale 
de radium une hystérectomie élargie; elle est vivante, bien portante, 
4 ans 1/2 aprés le traitement. 

Pour les 2 derniers cas (1 stade I, 1 stade III), la curiethérapie intra- 
vaginale seule a constitué tout le traitement. L’une d’elles a subi par 
la suite une césarienne suivie d’hystérectomie subtotale, et a refusé 
la roentgenthérapie péripelvienne prévue. La derniére, au stade III, 
qui présentait des métrorragies depuis 18 mois avait subi une césa- 
rienne au moment du travail; elle refusa la suite du traitement qui 
avait commencé par la curiethérapie intravaginale. C’est seulement 
apres un délai de 9 mois et en présence d’une cicatrisation persistante 
du col que la roentgenthérapie fut entreprise et donna un résultat 
palliatif appréciable. 


Deux cas de rentgenthérapie péripelvienne seule. — Il s’agissailt 
d’une malade au stade II qui interrompit d’elle-méme le traitement 
(survie totale 23 mois) et d’une malade au stade III présentant des 
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lésions étendues et infectées qui évoluérent, malgré les irradiations 
(survie 9 mois). 

La technique de la radiothérapie (curiethérapie, roentgenthérapie 
et télécuriethérapie) dans l’ensemble de ces 44 cas, a été la méme que 
pour les autres épithéliomas du col utérin. 


Complications dues au trailement. — Le traitement n’a été suivi 
daucune réaction spéciale. En particulier en ce qui concerne les 
complications infectieuses que nous redoutions chez ces malades aux 
tissus remaniés par la gestation et la parturition, nous n’avons observé 
aucune complication mortelle, aucune complication exigeant l’arrét 
définitif du traitement. 

Vingt-six malades n’ont eu aucune complication infectieuse, aucune 
réaction fébrile. 

Dix-sept malades ont présenté des élévations passagéres de tempé- 
rature, sans signes abdominaux inquiétants, avec des suppurations 
locales plus ou moins importantes. Pour 11 d’entre elles, la tempé- 
rature, qui n’avait pas atteint 39° est revenue spontanément a la 
normale. Pour les 6 autres, la température maximum avait dépassé 39° ; 
elle est revenue spontanément a la normale dans 2 cas et a l’aide de 
courts traitements aux sulfamides (3 fois) ou 4 la pénicilline (1 fois) 
dans 4 cas. 

Pour la derniére malade, qui avait de la fiévre 4 grandes oscillations 
avant le début des irradiations, la température redevient normale 
aprés la 4€ semaine de roentgenthérapie péripelvienne, sans aucun 
traitement anti-infectieux. 


RESULTATS GENERAUX DU TRAITEMENT 


Parmi les 25 malades (7 stade I, 11 stade II, 6 stade III, 1 récidive 
postopératoire) traitées depuis plus de 5 ans, c’est-a-dire de 1929 a 
1946 inclus, 7 malades sont vivantes, guéries, depuis 5 ans 1 /2 4 22 ans 
(3 stade I, 4 stade II). Il n’y a eu aucune guérison au stade III, mais 
des améliorations prolongées ont été obtenues dans 3 cas. 

Le nombre des guérisons suivant le mode d’irradiation est donné 
dans le tableau ci-dessous. 

Les proportions des guérisons aux stades I et IT sont respectivement 
3/7 et 4/11; il est difficile de comparer ces chiffres 4 ceux de la statis- 
tique générale, mais il semble intéressant de faire une bréve revue 
des malades guéries d’une part, et de rechercher la cause des échecs 
(autre part. 


Malades guéries. — Le délai entre le premier symptéme et le début 
du traitement par les radiations a été de 1 mois, 4 mois et 4 mois pour 
les 3 malades au stade I, de 6 mois, 10 mois, 1 an et 2 ans pour les 
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malades au stade II. L’Age des malades guéries a varié de 27 4 42 ans. 
La gestation s’était terminée par l’accouchement d’un enfant vivant, 
bien portant, dans 2 cas (2 stade I; 2° et 3° gestations) parl’expulsion 
spontanée d’un foetus mort dans 1 cas (1 stade I; 1° gestation), par 
2 fausses couches traumatiques dans 2 cas (2 stade II; 3¢ et 5¢ ges- 
tations). La gestation avait été interrompue par unavortement théra- 
peutique dans un cas (1 stade II; 9° gestation). Les malades guéries 
se sont donc présentées dans des conditions cliniques variées et le fait le 
plus constant a été la briéveté du délai entre le premier symptéme et 
le début de la radiothérapie. 

L’importance de la précocité du diagnostic est d’ailleurs confirmée 
par les chiffres suivants : 

— 7 cas oti le diagnostic a été fait aprés un délai de 1 4 5 mois : 
4 guérisons. 

— 10 cas ot les malades ont temporisé de 1 4 2 ans : 2 guérisons ; 

— 8 cas oti des erreurs de diagnostic ont retardé le traitement : 
1 guérison. 


Cause des échecs. — Parmi les 18 échecs observés, 2 malades sont 
mortes de maladie intercurrente, 11 ont présenté des récidives locale 
et pelvienne, 4 ont présenté des récidives pelviennes seules, 1 est 
morte de métastase pulmonaire. 

Parmi les 4 échecs au stade I figurent 1 malade morte de maladie 
intercurrente, 1 malade vivante, non guérie aprés 6 ans, dont le trai- 
tement a été incomplet. Pour les 2 autres malades, le néoplasme, 
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cliniquement au stade I, évoluait depuis au moins 9 mois et 1 an, et 
examen histologique montrait la présence de cellules néoplasiques 
dans les lymphatiques pour l’une, des cellules mucipares pour l’autre. 

Parmi les 8 échecs au stade II figurent : 1 malade qui avait inter- 
rompu son traitement, 1 qui avait subi une césarienne d’urgence, 
1 pour laquelle une erreur de diagnostic avait retardé la radiothérapie 
et 4 malades qui avaient temporisé 10 mois, 16 mois, 18 mois et 2 ans 
avant de consulter. 

Parmi les 6 échecs au stade III, des erreurs de diagnostic avaient 
retardé le traitement chez 6 malades dont une est d’ailleurs morte 
apres 6 mois de l’évolution d’un cancer de l’estomac. Pour la 6°, le 
diagnostic avait été fait au 7¢ mois de la gestation mais on avait tempo- 
risé pour pratiquer une césarienne suivie d’hystérectomie subtotale 
au voisinage du terme. 

Si l’on envisage les résultats obtenus dans les 25 cas traités depuis 
plus de 5 ans, en tenant compte de l’évolution de la gestation, les 
guérisons se répartissent de la facgon suivante : 


— 15 gestations menées a terme (5 stade I, 5 stade II, 5 stade 
III) : 3 guérisons. 

— 7 fausses couches (1 stade I, 5 stade II, 1 stade II1) : 2 guérisons ; 

—— 2 expulsions spontanées de foetus mort au 3° et au 4¢ mois (1 stade 
I et 1 stade II) : 1 guérison ; 

— 1 cas ott un avortement thérapeutique avait été pratiqué au 
5¢ mois (1 stade II) : 1 guérison. 

Il est impressionnant de constater que 3 guérisons seulement ont 
été obtenues parmi les 15 cas oti la gestation s’est terminée A terme 
par l’accouchement de 13 enfants vivants, bien portants, de 1 enfant 
mort aprés quelques heures et de 1 enfant mort in ulero. Ceci n’impli- 
que pourtant pas que ces épithéliomas étaient particuli¢rement 
malins. En effet, parmi les 12 échecs observés dans ce groupe on 
retrouve 1 malade chez laquelle on a temporisé environ 2 mois aprés 
avoir fait le diagnostic, pour pratiquer au voisinage du terme une 
césarienne suivie d’hystérectomie subtotale, 2 malades chez lesquelles 
des césariennes ont été pratiquées d’urgence au moment du travail 
(pour lune d’elles le traitement n’a été entrepris que 7 mois plus tard), 
5 malades pour lesquelles des erreurs de diagnostics ont été commises 
malgré des modifications du col constatées au moment de l’accou- 
chement, 2 malades ayant temporisé et 1 malade ayant refusé la suile 
du traitement. Il semble done que c’est surtout le retard apporté au 
diagnostic et au traitement qui a été la cause des échecs. Dans tous 
les cas les premiers symptémes ont été discrets. De petites métror- 
ragies espacées, de minimes érosions ou végétations de la muqueuse, 
ont été d’autant plus facilement mal interprétées que la gestation n’a 
pas été troublée par leur présence et que l’accouchement n’a pas été 
suivi, apparemment, d’une brusque poussée évolutive du néoplasme. 
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Parmi les 7 malades (1 stade I, 5 stade II, 1 stade III) ayant fait 
des fausses couches, 2 ont guéri bien qu’elles aient attendu 1 an et 
2 ans avant de consulter. Parmi les 5 échecs, la malade au stade I 
est morte de maladie intercurrente, une malade a refusé la suite du 
traitement, une avait été irradiée pour une récidive aprés hysté- 
rectomie élargie, les 2 derniéres avaient temporisé 10 mois et 3 ans. 

Parmi les 2 malades (1 stade I, 1 stade II), ayant expulsé sponta- 
nément des foetus morts au 3¢ et au 4¢ mois, le diagnostic avait été 
fait rapidement pour celle qui a guéri ; il avait été retardé pour l’autre. 

La malade ayant subi un avortement thérapeutique au 3° mois 
pour des métrorragies datant de 6 mois est guérie depuis 5 ans 1/2. 

En ce qui concerne l’avenir du foetus, il a été nécessaire de prendre 
une décision dans 3 cas parmi les 25 malades traitées depuis plus 
de 5 ans. 

Dans le premier cas, le diagnostic a été fait au 3° mois de ia ges- 
tation chez une mére de 8 enfants; un avortement thérapeutique a 
été décidé sans difficulté, la radiothérapie entreprise rapidement et 
la malade a guéri. 

Dans le deuxiéme cas, le diagnostic a été fait au 5° mois de la ges- 
tation. Il existait une grosse tumeur exophytique du col qui a disparu 
rapidement aprés une application vaginale de radium. Une césarienne a 
terme suivie d’une hystérectomie subtotale permit l’extraction d’un 
enfant normal actuellement Agé de 5 ans 1/2, bien portant. La mere, 
se croyant guérie, a refusé les irradiations péripelviennes prévues ; elle 
est restée 4 ans en bon état, puis a présenté une récidive pelvienne 
qui, apres avoir régressé sous l’influence de la roentgenthérapie, 
continue a évoluer et s’accompagne d’une métastase sus-claviculaire 
gauche, 6 ans aprés le début du traitement. 

Dans le troisitme cas, le diagnostic d’épithélioma a été fait au 
7° mois de la gestation et une césarienne pratiquée environ 2 mois 
plus tard a permis l’extraction d’un enfant bien portant mais la mére 
na pas guéri. 

Ces 2 derniers cas montrent la difficulté de prendre une décision 
permettant a la fois de guérir la mére et de sauvegarder la vie de 
enfant. Le traitement rapide et complet de l’épithélioma est facile 
a réaliser lorsqu’il est diagnostiqué avant le 3¢ mois ou aprés le 8° mois 
de la gestation. De grandes difficultés surgissent dans la période 
intermédiaire qui va du 4° au 7° mois, pour prendre une décision 
satisfaisante, 4 la fois pour la mére et l’enfant. Ce qui est certain, 
cest qu’une irradiation partielle (curiethérapie vaginale) telle que 
celle qui a été utilisée dans l’un des cas observés ne doit étre envisagée 
que dans des circonstances tout a fait exceptionnelles. 


62 J. BAUD ET F. BLANCHET 


CONCLUSIONS 


Les faits recueillis parmi les 44 cas d’épithéliomas du col utérin 
au cours de la gestation, observés de 1929 A 1951 a la fondation 
Curie, permettent d’exprimer les conclusions suivantes. 

Ces 44 épithéliomas n’ont pas montré une évolution plus rapide que 
les autres épithéliomas du col utérin. Leur radiosensibilité et leurs 
aspects histologiques ont été tout a fait comparables 4 ceux des autres 
épithéliomas. Leur traitement par les radiations ne s’est pas accompagné 
de complications graves. 

Ce qui a fait la gravité de certains de ces 44 épithéliomas a été la 
difficulté de faire précocement le diagnostic et d’entreprendre rapi- 
dement un traitement correct. Cette difficulté est accentuée par les 
circonstances qui accompagnent la gestation et contribuent a fausser 


Vinterprétation des signes physiques et a retarder la biopsie et empéche 
les malades de s’alarmer. 


Le syndrome « leucopénie-radiorésistance » 
PAR 


René HUGUENIN et René SARACINO 


ll n’est pas dans notre projet d’essayer d’établir un rapport simple 
entre le degré de sensibilité aux rayons X d’une tumeur et le taux des 
leucocytes du sang. 

Dans le cadre de l’expérience clinique qui nous est propre la sensi- 
bilité des tumeurs malignes aux agents physiques est, avant tout, 
fonction de leurs aspects histologiques. Mais peut-étre n’est-ce pas la 
une régle sans nuances, 4 contempler de multiples faits d’observations 
dont Vinterprétation exacte demeure difficile. 

L’hypothése que nous évoquons et qui s’appuie sur les données les 
plus récentes de Vhistochimie a pour avantages, dans son pragma- 
tisme, d’aboutir a des sanctions thérapeutiques, dont linfluence 
nous parait heureuse pour la conduite et les résultats du traitement. 
Elle n’est certainement ni complete, ni définitive, mais elle a, a notre 
sens, le mérite de souligner 4 nouveau, et sous une forme ayant une 
expression presque quantitative, l’importance des réactions générales 
de lVorganisme. 

« Pour Virradiation comme pour la chirurgie, il est indispensable 
que le médecin s’acharne a mettre, ou a maintenir le malade dans 
les conditions « d’équilibre les meilleures ». Des irradiations faites 
sur un organisme en mauvais état, sont non seulement mal supportées, 
mais encore le plus souvent inefficaces, a déja écrit lun de nous 
dans les aphorismes de « Quelques Vérités Premiéres (1) ». 

La loi de Bergonié-Tribondeau ne permet qu’une premiére approxi- 
mation de la radiosensibilité d’une tumeur maligne. Le thérapeute 
méme trés expérimenté est souvent surpris des différences de compor- 
tement, sous l’influence d’une méme thérapeutique, de cancers histo- 
logiquement semblables et qui paraissaient évoluer dans d’analogues 
conditions histologiques, locales et humorales. 

On peut a cet égard évoquer des différences individuelles de sensibi- 
lité aux rayons X, telles que celles qui existent dans les tissus normaux, 
et que Ducuing, Miletzky et Marqués (2) ont bien mis en évidence a 
propos des modifications des constantes hématologiques sous l’influence 
des irradiations totales. 
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Mais, il semble de plus, exister des variations de la radiosensibilité 
au cours méme de Virradiation. 

Telle tumeur qui aura favorablement évolué au cours de la premiére 
moitié de la reentgenthérapie, aura tendance 4 ne plus se modifier, 
et lirradiation paraitra aussi dénuée d’effet que s’il s’agissait d’agir 
sur une matiére inerte. 

On imagine aisément a priori, que le polymorphisme des épithé- 
liomas mammaires, par exemple, explique suffisamment ces différences 
de comportement. 

Un cancer, surtout « glanduliforme », proliférant paraissant développé 
au sein d’une hyperplasie, cédera plus facilement aux irradiations 
qu’un épithélioma infiltrant et trés scléreux, de « milieu biologique » 
différent. 

Nous avons donc tenu le plus grand compte, en ce qui concerne 
Vinterprétation du comportement évolutif des épithéliomas mam- 
maires, de ces variations cliniques, biologiques et histopathologiques. 

Mais ce n’est pas 1a une facon d’étre propre au cancer du sein et 
nous retrouvons le méme processus au cours de Virradiation de nom- 
breuses autres tumeurs malignes. Il n’est pas jusqu’au lymphosar- 
come dont les ganglions ne puissent quelquefois s’immobiliser dans 
leur régression et paraitre défier les agents physiques. 

Il existe parfois a cette radiorésistance des raisons locales mani- 
festes, encore que mal connues, et que nous essayons actuellement 
de déchiffrer. 

C’est ainsi que, au cours d’une reprise de traitement chez une malade 
atteinte justement de lymphosarcome et déja irradiée A de multiples 
reprises, les formations d’apparition récente qui s’étaient développées 
dans les régions déja traitées se montrérent rapidement radiorésis- 
tantes, alors que celles qui surgissaient en zone jusque-la saine disparais- 
saient comme « neige au soleil ». 

ll en fut de méme d’un épithélioma glandulaire du sein traité par 
P32 (en collaboration avec MM. Tubiana et Guelfi). Des récidives 
cutanées localisées dans la région présternale non encore irradiée 
s’estompérent et disparurent enfin, alors que d’autres surgies en 
méme temps dans le creux sus-claviculaire et la région cervicale gauche 
déja irradiés, ne furent aucunement influencées. 

Il n’est pas impossible que puissent se produire au cours d’une 
méme série d’irradiations surtout si elles sont un peu étalées dans 
le temps des modifications du milieu biologique local, qui aboutissent 
a créer les conditions de la radiorésistance. 

Cependant, on comprend mal pourquoi, dans des cas apparemment 
semblables, irradiés avec des techniques identiques, dans leurs constantes 
physiques et leur durée, le «terrain local » pourrait aboutir a des modi- 
fications opposées entrainant ou non la radiorésistance. 

Et ceci d’autant plus qu’il n’est pas exceptionnel de voir, aussi 
bien au cours du traitement des épithéliomas mammaires que des 
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métastases malpighiennes des cancers pharyngolaryngés, un retour 
4 la sensibilité aprés un temps plus ou moins long. 


Mme Sav..., Lucienne, n° 491517, agée de 45 ans, consulte a I’ Institut Gustave- 
Roussy le 30 mars 1949 pour une tumeur de la taille d’une mandarine du quadrant 
supéro-externe du sein droit qui rétracte le mamelon, infiltre les téguments et 
s'accompagne d’une adénopathie axillaire homologue suspecte. 

La radiothérapie est entreprise dés le lendemain, en 4 champs classiques a raison 
de 200 r par jour. Rapidement dés 1 200 r par champ les lésions s’améliorent. L’état 
général est alors excellent, on compte le 21 avril 4 192 000 hématies et 6 200 leuco- 
cytes. En quelques jours cependant le tableau change, c’est une malade fatiguée 
et anorexique qui supporte difficilement l’irradiation et qui ne compte bientét plus 
que 3 600 globules blancs malgré un accroissement du nombre des hématies. 

Pendant une période de 3 semaines environ la lésion ne subit plus aucune modifi- 
cation malgré la poursuite de la reentgenthérapie, jusqu’au moment ow sous l’influ- 


ence d’une thérapeutique leucopoiétique, la malade retrouve 5 800 leucocytes et 
5 120 000 globules rouges. 


Toute fatigue a disparu, et le 21 juin on note « une trés nette amélioration des 
lésions mammaires ». 


C’est la une observation schématique que neus donnons a dessein dés l’abord 
parce qu’elle réunit des traits essentiels que nous retrouverons, dissociés, dans 
d’autres exemples. 


On est donc amené a conclure, ainsi que l’un de nous I’a écrit avec 
Mme Laborde et Aman Jean a propos de la radiosensibilité paradoxale 
de certains épithéliomas glandulaires, que « les faits cliniques montrent 
que le type qu’affectent les éléments cancéreux est loin d’étre le seul 
en jeu, et que le milieu dans lequel ils se développent joue un réle 
considérable (3) » ainsi que viendraient le confirmer d’ailleurs certains 
aspects favorables de l’hormonochimiothérapie. 

De ces modifications du « milieu », au cours de la roentgenthérapie, 
toutes choses égales par ailleurs, on peut voir, sans doute, une expression, 
dune part dans les altérations conjonctivo-vasculaires du stroma 
tumoral et des tissus voisins, et de l’autre dans les variations hémato- 
logiques produites par les radiations. 

L’extériorisation la plus flagrante de ces modifications réside en la 
diminution du nombre des leucocytes, qui s’accompagne d’un ensemble 
de signes cliniques ou sanguins, et souvent précéde ou suit de peu 
Vapparition de la radiorésistance : état général du malade, jusque- 
la normal, ou méme florissant, s’altére. Apparait une paleur souvent 
hors de proportion avec une anémie encore discréte, et surtout une 
lassitude qui rend le malade inapte a tout effort et le conduit 4 inter- 
rompre les séances d’irradiation, alors méme qu’il n’y a aucune manifes- 
tation du « mal des rayons ». L’asthénie se double d’anorexie et il est 
manifeste qu’il existe une déficience générale qui met le malade a la 
merci de toute infection. 4 

Effectivement si celle-ci intervient, elle prend une forme parti- 
culigrement tenace et trainante, malgré les antiseptiques et les anti- 
biotiques. L’hiver aidant les irradiations paraissent alors le meilleur 
pourvoyeur des infections broncho-pulmonaires. 


BULL, DU CANCER. 1952. T. 39, N° 1. 
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La leucopénie s’accentue alors méme qu’il y a infection et la numé- 
ration passe de 7 ou 8 000 globules blancs, 4 3 000 leucocytes et moins, 
avec une polynucléose qui peut étre importante. 

Le nombre des plaquettes diminue 4 peu prés dans les mémes pro- 
portions que celui des globules blancs, en méme temps que s’allonge 
le temps de saignement. 

L’anémie est un phénoméne beaucoup moins constant, elle peut 
étre intense, elle est souvent discréte. 

Comme il est normal de le penser, chez ces malades fatigués et 
anorexiques, le chiffre de la pression artérielle s’abaisse, la plupart du 
temps d’ailleurs faiblement. Par contre chez les hypertendus, la chute 
de Ja tension maxima peut étre de plusieurs centimétres de Hg. Les 
souffles cardiaques systoliques, anorganiques, transitoires, sont fréquents 
et sans signification spéciale. 

De méme, les valeurs des cholestérols, total, libre, esthérifié, et du 
pouvoir cholestérolytique ainsi que de l’urée sanguine subissent des 
variations souvent d’ailleurs de faibles amplitudes. 


Mme Les..., n° 48 3563, agée de 31 ans, consulte en juin 1948, au centre de 
dépistage de S. N. C. F. pour une tumeur du sein gauche du volume d’une manda- 
rine et déja adhérente 4 la peau. On palpait dans J’aisselle un cordon lymphatique 
hypertrophié avec 2 ganglions durs et mobiles. 

L’état général de la malade sans étre florissant était bon sans aucune leucopénie, 
ni altération marquée de la formule sanguine (3 904 000 hématies, 5 000 leucocytes 
dont 75 % de granulocytose). L’irradiation fut répartie en 6 champs, 2 ovariens 
et 4 mammaires. Le chiffre des leucocytes descendait a 4 200 au bout d’une quin- 
zaine de jours, puis 4 2 480 aprés un mois d’irradiation, et enfin a 2 240 apres 
2 mois et 2000 r sur chaque champ. 

On notait quelques jours plus tét « pas de modification importante du volume 
de la tumeur du sein qui cependant est un peu moins ligneuse ». 

Alors que la dose de rayonnement n’atteignait pas 1 000 r sur chaque champ, 
il était devenu évident que le traitement serait difficilement mené 4 bien chez 
cette femme « qui changeait tous les jours », et dont les conjonctives décolorées et 
la paleur du teint traduisirent bient6t une extréme fatigue. Sans appétit et sans 
force elle poursuivit péniblement mais avec ténacité son traitement de séances en 
séances, jusqu’au moment iu, sans qu’il y ait eu de thérapeutique nouvelle adju- 
vante et alors que irradiations et pantéléroentgenthérapie touchaient a leur fia, 
le tableau clinique se transforma. 

Le comportement de la malade se modifia, l’appétit revint, la leucopénie se 
répara et, phénoméne inattendu, brusquement, la tumeur mammaire se mit a 
régresser, il ne persista plus qu’un minime placard induré. 


Chez Mme B..., Marie-Thérése, n° 514497, la tumeur mammaire gauche est 
plus volumineuse, infiltre la peau et le mamelon, mais est encore mobile sur les 
plans profonds. On palpait dans le creux axillaire, des adénopathies haut situées, 
dures, indolores. 

L’état général était excellent et au début de l’irradiation la formule sanguine 
oscillait autour de 4 000 000 degglobules rouges et 5 000 leucocytes. 

Aprés 7500 r Vamélioration était nette, la tumeur mieux limitée et plus petite. 
On comptait alors pour l’essentiel 4 208 000 hématies, 5400 leucocytes dont 
76 p. 100 de polynucléaires. 

En 15 jours, sans modifications notables de V’état général et avec une petite 
infection pulmonaire d’apparence banale, la numération leucocytaire n’indique 
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plus que 4600 globules blancs avec 80,5 p. 100 de polynucléaires neutrophiles, 
et sans aucune anemie, 

L’irradiation avait atteint au cours de ce dernier mois 11 600 r en 4 champs 
classiques, sans aucune régression nouvelle des lésions. 


Nous avons bien souvent remarqué que lorsque les leucopénies pri- 
mitives ne se réparent pas mais ont encore tendance a s’accentuer, 
non seulement le traitement était plus difficile 4 conduire, mais encore 
que les résultats paraissaient moins favorables, toutes conditions 
égales par ailleurs. 


Mme Leo..., Marcelle, n° 51 1880, était agée de 57 ans lorsqu’elle vint consulter 
pour une tumeur déja importante du sein gauche, avec attraction du mamelon, 
capiton cutané, mais encore mobile sur les plans profonds. 

Il existait déja un ganglion axillaire dur et mobile et une modification de la 
structure du creux sus-claviculaire. 

‘Trés rapidement la leucopénie atteignit 3 000 globules blancs sans anémie, mais 
avec une lassitude de plus en plus marquée, malgré une amélioration passagére de 
la leucopénie sous l’influence de thérapeutiques diverses. 

Le 19 juin 1951 aprés 10 000 r en 4 champs, on ne notait « qu’une amélioration 
légére des lésions », Un mois plus tard, aprés 3 000 r et sans aucun nouveau pro- 
grés, on ne comptait malgré tous nos efforts que 2 500 leucocytes, puis 2 200 avec 
une formule sensiblement normale et 4 160 000 globules rouges. 

Et les lésions continuaient d’évoluer, localement et sous forme de métastases. 


Mais il arrive qu’une leucopénie primitive se répare rapidement au 
cours méme de la roentgenthérapie, soit sous Vinfluence des théra- 
peutiques leucopoiétiques, soit méme spontanément. 


Mm™e Bru..., Andréa, n° 44 1817, présentait elle aussi un cancer étendu du prolon- 
gement axillaire du sein droit envahissant la peau et de plus adhérant au plan 
profond, accompagné d’une hyperplasie lymphatique dans laquelle il était dif- 
ficile de dire s’il existait ou non un ganglion haut situé. 

Le 19 septembre 1944, au début de Virradiation, on ne comptait que 3 812 000 
hématies et 3 660 leucocytes avec, par ailleurs, une formule sanguine sensiblement 
normale. 

Trés rapidement l’anémie s’amendait et on comptait peu de temps avant la fin 
de la reentgenthérapie 4 656 000 globules rouges et 4 700 leucocytes avec 92,5 p. LOO 
de granulocytes. 

On notait alors aprés 7 300 r « radiothérapie bien supportée... ramollissement de 
la tumeur, sein moins tendu... ». La tumeur était mieux limitée, libérée du plan 
profond, 

Aprés castration et pantélércentgenthérapie, on pratiquait une amputation 
tvpe Halstedt. L’histopathologie rendait évidente l’action des rayons X. 

Les cellules épithéliomateuses ne se rencontraient plus qu’en nodules de petite 
taille, groupés en éléments parfois glandulaires, surtout atypiques dans une glande 
scléreuse. 

En de nombreux points la pycnose des noyaux, les monstruosités nucléaires, 
l'acidophilie et la vacuolisation du cytoplasme évoquaient nettement un processus 
de lyse tumorale. 

Quant aux ganglions ils étaient tous 3 en régression adipeuse sans qu’on puisse 
en tirer d’autre conclusion. 


Il y a de cela plus de 7 années et M™* Bru... est toujours suivie au 
Centre de Dépistage de la S. N. C. F. et son état de santé reste 
exeellent. 
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La numération leucocytaire nous parait avoir encore plus d’intérét 
lorsqu’un chiffre de leucocytes élevé ne s’accompagne pas d’une 
polynucléose, c’est-a-dire qu’il n’est pas l’expression d’une excitation 
passagére des organes leucopoiétiques, qu’il ne réalise pas en quelque 
sorte un artefact. 


M. Cue..., n° 51 5757, présentait une adénomégalie carotidienne moyenne droite 
de la taille d’un ceuf de poule lorsqu’il vint consulter a I’ Institut Gustave-Roussy 
en novembre 1951. La dureté, l’infiltration des plans profonds évoquaient une 
métastase d’un épithélioma malpighien de la région O. R. L. Effectivement un 
examen attentif découvrit une ulcération déja importante du sinus piriforme 
droit. 


On sait combien sont généralement peu radiosensibles ces épithéliomas lorsqu’ils 
ont atteint une taille relativement importante. Ainsi qu'elle ne fut pas notre surprise 
de voir a partir de 2500 r sur chacun des 3 champs droit, gauche et postérieur, 
ce ganglion se modifier, se libérer entiérement du plan profond, diminuer de taille 
et disparaitre, ainsi que l’ulcération du sinus piriforme. 


C’est alors que nous n’avons pu nous empécher de faire le rap- 
prochement avec l’excellent état général du malade et la présence d’une 
leucocytose 4 11 600 leucocytes, sans polynucléose. 

Ainsi en accumulant des observations de cancers de toutes natures, 
nous avons été conduits a établir un possible rapport entre la numé- 
ration leucocytaire et sa formule d’une part, et l’évolution de la maladie 
sous Vinfluence des irradiations. 

Rapport non pas simple, mais qui se superpose aux différents fac- 
teurs de la radiosensibilité, depuis la variété histopathologique et 
la condition biologique de développement de la tumeur, tant locales 
que humorales et hormonales, jusqu’aux variations accidentelles de 
la leucopoiése. 

Mais toutes choses égales par ailleurs, il semble bien que l’apparition 
de la leucopénie et son maintien chez un malade ayant une leuco- 
poiése jusque-la normale coincide avec une grande fréquence avec 
l’apparition de la radiorésistance. 

De 1a découle, d’abord pour les praticiens que nous sommes, une 
attitude pragmatique qui nous incite 4 prendre un soin encore plus 
grand de l’état général du malade, afin de ménager, au cours de son 
irradiation « l’état sanguin », et de retarder l’apparition de cette 
« leucopénie », qui semble aller de pair avec une moindre radiosensibilité. 

C’est dans cet esprit, que depuis plusieurs années, I’ Institut Gustave- 
Roussy consacre une consultation spéciale 4 la surveillance des malades 
qui subissent leur irradiation a «titre externe». Les états hématologique 
et hormonal y sont particuliérement surveillés, afin de faire bénéficier 
ces patients, au méme titre que les malades hospitalisés, de tous les 
avantages des « thérapeutiques adjuvantes ». 

Il n’est d’ailleurs pas du tout certain qu’il faille interpréter l’asso- 
ciation des 2 termes — leucopénie et radiorésistance — comme impli- 
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quant une relation de cause A effet. Peut-étre sont-ils expression 
différente d’un unique processus. 

Les rayons X semblent en effet agir par l’intermédiaire d’un méme 
mécanisme sur les cellules normales et cancéreuses. Celles-ci, pour 
diverses raisons, sont plus sensibles que les cellules normales, ce qui 
permet aux radiations ionisantes de les détruire, 4 une dose qui ne 
lése que peu les autres cellules de l’organisme. Mais il existe des 
cellules normales qui présentent une particuli¢re sensibilité aux irra- 
diations : ce sont justement les leucocytes. 

On voit done que si on applique aux tissus tumoraux et sanguins, 
irradiés simultanément, la loi de Bunsen-Roscoe modifiée par Schwars- 
child 

I x t" = effet constant, 


sans choisir judicieusement l’exposant, on risque d’obtenir, comme 
effet constant, la disparition presque simultanée des leucocytes et 
des cellules tumorales, c’est-a-dire de substituer au cancer traité une 
maladie tout aussi grave et d’évolution bien plus rapide. 

La roentgenthérapie a effectivement connu dans ses balbutiements 
de semblables surprises. 

On se souvient de la technique de Seitz et Wintz (4) d’irradiation 
des cancers de l’utérus. Ils administraient en une seule fois une dose 
massive de rayons X destinés dans leur esprit 4 détruire sans rémission 
la néoplasie maligne. En méme temps survenait une leucopénie qui 
atteignait dans les premiéres heures surtout les lymphocytes puis 
lensemble des globules blancs. Plus d’un million de globules rouges 
pouvaient étre détruits. La réparation sanguine se faisait lentement 
en 4 4 6 semaines, mais parfois les lésions étaient définitives, progres- 
sives, irréparables. 

On sait aujourd’hui, en choisissant un exposant supérieur a l’unité, 
c’est-a-dire en étalant les irradiations, obtenir une action antinéopla- 
sique plus forte dans les épithéliomas du col utérin, tout en ménageant 
les éléments du sang. 

C’est 1a un exemple de difficultés de l’application de la radiothérapie 
pénétrante. Le probléme, et il est essentiel, est d’adapter le rythme 
des irradiations au cancer traité, de facon a obtenir l’effet cancéro- 
lytique le plus grand, tout en ménageant au maximum les cellules 
normales, et en premier lieu les plus radiosensibles d’entre elles, les 
leucocytes. 

Il importe peu de savoir, si comme certains l’ont pensé depuis bien 
longtemps, les leucocytes sont ou non une expression de l’activité 
du stroma indispensable a4 la destruction du cancer et si, en ce sens, 
la leucopénie est de mauvais augure, c’est 14 une opinion 4a laquelle 
les données immunologiques modernes font retrouver un regain de 
faveur, mais qui comporte encore trop d’incertitude. Notre réle a été 
plus modeste et plus direct. Il fut celui du praticien. La leucopénie 
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génait notre thérapeutique, nous avons cherché un moyen de la 
combattre. 

La richesse des leucocytes en acide thymonucléique donna une 
orientation particuliére a nos recherches systématiques. 

Nous avons en effet utilisé le thymonucléate de soude qui, soluble 
dans l’eau, nous parut le plus commode, pour tenter de favoriser la 
régénérescence des éléments de la lignée blanche. 

On aboutit, aprés une expérimentation qui s’étend maintenant sur 
pres d’une année et qui englobe de nombreux cas de leucopénies suc- 
cédant a des irradiations, a se faire une conception assez uniciste de 
leur pathogénie. 

Lorsque les centres leucopoiétiques sont peu atteints et que la 
leucopénie est d’apparition récente, elle se répare rapidement et sous 
Vinfluence d’une dose minime de thymonucléate de soude. Lorsqu’au 
contraire la leucopénie s’est progressivement installée et succéde a 
une longue irradiation tant locale que générale, elle se répare plus 
lentement et nécessite des doses quotidiennes plus importantes de 
médicaments, et aussi plus prolongées. 

Nous avons essayé de déceler quels centres leucopoiétiques étaient 
sollicités par cette thérapeutique. 

Nous avons pour cela étudié systématiquement les différents élé- 
ments de la formule sanguine au cours des injections de thymonucléate 
de soude, espérant que les modifications de leur pourcentage nous 
guideraient vers les centres médullaires ou ganglionnaires. En réalité 
il ne semble pas qu il y ait de trés importantes variations du taux des 
différents éléments, méme sous Vinfluence d’injections répétées ou 
prolongées a doses fortes. 

Cependant, le nombre des polynucléaires a tendance A diminuer 
légerement 1a ou il y avait polynucléose. Par contre, il ne parait guére 
modifié lorsque le taux de ses éléments dans la formule avait une 
valeur sensiblement normale. 

Corrélativement se produit une augmentation du taux des formes 
mononucléées qui apparait nettement lors de l’élévation rapide du 
nombre des leucocytes dans les leucopénies ou polynucléoses. II s’agit 
d’une lymphocytose au sens large du terme et qui intéresse aussi 
bien les petits lymphocytes que les moyens mononucléaires. Par 
contre les monocytes varient peu, peut-étre méme leur taux serait-il 
abaissé. 

Nous en avions d’abord induit, comme il était d’ailleurs logique 
de le penser a priori, que le thymonucléate de soude agissait en 
stimulant les follicules lymphoides. I] semble cependant que ce pro- 
cessus ne soit pas seul en jeu, ainsi que l’évoque l'étude systématique 
des myélogrammes. On y retrouve bien les différents types cellulaires. 
mais c’est une moelle peu riche, avec cependant une raréfaction relative 
des éléments mars, la réparation de la leucopénie, au cours de trai- 
tements par le thymonucléate de soude, s’accompagne d’un_ peu- 
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plement plus dense de la moelle et d’un retour a la normale de la pro- 
portion des différents éléments entre eux. 

Ce sont 1a des constatations qui nous paraissent en elles-mémes 
non dénuées d’intérét du point de vue de la pratique quotidienne. Mais 
de plus elles rejoignent, sur le plan de l’expérimentation, de convergents 
résultats obtenus ces derniéres années dans l'étude des nucléoprotéides. 

Mitchell (4), en utilisant comme Caspersson (5) l’absorption des 
rayons ultraviolets, montre que les rayons X et Y agissent en boule- 
versant le métabolisme des nucléoprotéides et particulitrement de 
lacide thymonucléique, dont la synthése est inhibée et ceci aussi 
bien sur les cellules normales que tumorales. 

Le mécanisme des leucopénies postroentgenthérapiques et de leur 
brusque réparation sous l’influence du thymonucléate de soude pour- 
rait alors s’expliquer puisqu’il s’agit 14 de cellules parmi les plus riches 
de lorganisme en acide nucléique et particuli¢drement thymonu- 
cléique. Mais aussi donc les plus radiosensibles. 

Les recherches histochimiques poursuivies surtout par Cornil et 
Stahl semblent prouver que la radiosensibilité des cellules normales 
et tumorales est proportionnelle 4 la quantité des acides thymonu- 
cléiques qu’elles contiennent : « Elle est d’autant plus grande que le 
rapport acide thymonucléique sur acide ribonucléique est plus élevé. » 

Les cellules tumorales les plus riches en acide thymonucléique 
c’est-a-dire d’une radiosensibilité comparable a celle des leucocytes 
disparaitraient donc les premiéres, de telle sorte qu’on congoit que 
l'apparition de la leucopénie puisse coexister avec la phase de radio- 
résistance. 

Cette notion serait primordiale pour la conduite de lirradiation. 
Lorsque la leucopénie apparait d’une fagon manifeste et persistante 
il est vraisemblable qu’il y a eu destruction des cellules tumorales les 
plus radiosensibles et que la poursuite de la radiothérapie apportera 
peu de chose, si on ne prend garde de remettre l’organisme dans des 
conditions normales d’équilibre. 

La question se pose alors de savoir si on peut retarder l’apparition 
de cette radiorésistance en favorisant la synthése de l’acide thymo- 
nucléique et en reculant, par une thérapeutique appropriée, l’appa- 
rition de la leucopénie. Les premiers résultats obtenus avec le thymo- 
nucléate de soude semblent étre favorables, non pas qu’il confére a 
une variété cellulaire donnée une radiosensibilité qu’elle n’a_ pas 
normalement, mais la radiosensibilité de la tumeur parait conservée 
plus longtemps et les résultats définitifs meilleurs. Ce n’est 14, sans 
doute pour nous, qu’une voie de recherches, qui mérite d’étre plus 
largement explorée, mais 4 propos de laquelle nous nous gardons de 
tirer des conclusions définitives. 
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En résumé, 


Les observations cliniques montrent, au cours de Virradiation des 
tumeurs malignes, que la radiorésistance parait souvent suivre ou 
précéder de peu l’apparition de la leucopénie. 

Ces faits, dont l’étiologie et la pathogénie sont encore imprécises, 
peuvent cependant, ainsi que l’expérience clinique nous l’a montré, 
étre rapprochés d’une part de la loi de Bunsen-Roscoe, modifiée par 
Schwarzschild, de l'autre des travaux récents sur le métabolisme 
des nucléoprotéides. 

La conclusion pratique en est que l’étalement de la roentgenthérapie 
dans le temps doit varier avec chaque type de néoplasie maligne, de 
facon a ce que la différence de sensibilité qui existe entre les cellules 
normales, particuliérement leucocytaires et les cellules tumorales soit 
optima. 

Il existe donc un rythme dirradiation pour chaque tumeur maligne. 

Par ailleurs, du point de vue expérimental, les nombreux travaux 
parus ces derniéres années sur le métabolisme des nucléoprotéides et 
le mode d’action des rayons X et Y, laissent 4 penser que la radio- 
sensibilité des cellules normales ou malignes n’est pas sans rapport 
avec leur teneur en acide thymonucléique. 

Les cellules tumorales les plus riches en acide thymonucléique, 
e’est-a-dire les plus radiosensibles disparaitraient les premiéres de 
telle sorte qu’on comprend que l’apparition de la leucopénie, puisse 
coincider avec la radiorésistance. 

La survenue d’une leucopénie manifeste et persistante a donc le 
plus souvent une signification pratique de la plus haute importance. 

L’administration de produits leucopoiétiques retarde l’apparition 
de la leucopénie, et parait prolonger la radiosensibilité initiale. 
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DiscuSSION 


M. R. LatTarJeT. — Les facteurs susceptibles d’influencer la radio- 
sensibilité cellulaire sont nombreux et encore mal connus. Certains 
interviennent au cours de Virradiation en modifiant la section efficace 
des quanta incidents d’énergie radiante, c’est-a-dire la probabilité 
@action des quanta absorbés ; d’autres interviennent apres Virra- 
diation en influencant les processus de restauration. La teneur en 
nucléoprotéines constitue bien un facteurc de sensibilité dans certains 
cas, mais pas dans tous, loin de la; comment parler de « loi » a ce 
sujet? Tant d’autres facteurs peuvent contribuer a augmenter la 
résistance d’une tumeur au cours d’un traitement par radiations, 
que je crois prudent, dans votre cas, de ne pas attribuer de responsa- 
bilité particuli¢re aux nucléoprotéines, pas plus qu’au coefficient de 
Schwartschild, sans motif valable. 


M. R. HUGUENIN. Yest a dessein, et nous le rappelons, que nous 
avons insisté, dés le début de notre étude, sur la complexité du_ pro- 
bleéme de la radio résistance. Le syndrome « leucopénie-radiorésistance » 
ne constitue qu’un des multiples facteurs susceptibles d’influencer 
les résultats thérapeutiques d’une irradiation. 

Le coefficient de Schwarzschild nous parait loin d’étre négligeable. 
Il est d’une application quotidienne. C’est grace & un choix judicieux 
de sa valeur qu’il est possible, par exemple, d’agir sur les cellules 
tumorales d’un épithélioma du_ testicule sans léser les téguments. 
Ce n’est 1a en sorte que la réplique des expériences de Regaud, vraisem- 
blablement transposable aussi dans le domaine du tissu sanguin. 

Pour ce qui est de la leucopénie, en soi, quel est done l’électro- 
radiologiste qui n’accueillerait avec satisfaction un moyen efficace 
de retarder son apparition ou de la combattre ? Car cet accident lui 
apparait comme la cause patente qui Voblige 4 interrompre les 
irradiations. 

Mais cette apparence, mesurable, semble se doubler d’un autre 
écucil, si elle va de pair avec l’apparition a la radiorésistance des 
éléments tumoraux. 
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Etude de l’action du radium 
sur les épithéliomas du corps utérin 


PAR 


Simone LABORDE, E. VERMES et J. MONTAGNON 


Dans une note communiquée ici méme, en mars 1950, nous avions, 
avec Montagnon et Vermés, apporté (en maniére de préambule), les 
résultats de nos premieres investigations relatives a l’action du radium 
sur les épithéliomas du corps utérin. 

Nous avions été incités 4 entreprendre cette étude par la consta- 
tation de fréquentes récidives locales survenues aprés hystérectomies 
effectuées pour cancers du corps. Les résultats heureux de |’exérése 
sont en effet bien moins constants qu’on ne le croit généralement 
puisque d’aprés les diverses statistiques chirurgicales publiées, le 
taux des guérisons de 5 ans atteint une moyenne de 55 p. 100 seulement. 


Nous avons poursuivi nos recherches et nous vous apportons aujour- 
d@’hui de nouvelles précisions qui confirment d’ailleurs nos premiers 
résultats. Il ne s’agit pas de résultats statistiques de survies, puisque 
notre travail remonte a l’année 1948 seulement, mais d’une étude 
basée sur des documents radiographiques et histologiques. 

Nous avons, depuis cette époque, recueilli 26 observations de malades 
atteintes de cancers du corps (leur age s’échelonnant entre 50 et 81 ans). 
Cing d’entre elles ont été opérées ; ce sont les plus instructives pour 
étude que nous poursuivons, en raison des renseignements apportés 
par l’examen histologique de la piéce opératoire : 


Notre conduite vis-a-vis de ces malades a été la suivante : 

Aprés examen clinique, elles sont soumises A une hystérographie 
qui est suivie d’une biopsie endo-utérine « dirigée » vers la zone suspecte. 
Aprés examen histologique et curiethérapie, de nouvelles hystéro- 
graphies et de nouvelles biopsies permettent de suivre l’évolution de 
Vépithélioma et d’apprécier l’action du rayonnement y. 

Enfin, Vexérése chirurgicale, pratiquée 3 mois aprés la fin de la 
curiethérapie permet un dernier contréle histologique. 
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CURIETHERAPIE 


La modalité d’application du radium dérive de celle qui est utilisée 
par Heyman qui, on le sait, est le protagoniste de la curiethérapie du 
cancer du corps. Mais, 4 l'emploi des « packs » emplissant la cavité 
utérine, nous avons substitué l’introduction de sondes de caoutchouc 
contenant bout A bout 3 ou 4 tubes de 10 milligrammes Ra chacun 
(filtre 1,5 mm Pt) et qui ont l’avantage de se mouler sur les contours 


Fic. 1. — Disposition dans la cavité utérine des sondes de caoutchouc contenant 
bout a bout des tubes de 10 milligrammes Ra (filtre : 1,5 mm Pt) et qui se 
moulent sur la cavité. 


de la paroi utérine sans la traumatiser. Elles sont introduites dans la 
cavité utérine aprés une large dilatation du col. Chacune des sondes 
mesure 8 centimétres de long pour 3 tubes ou bien 11 centimétres 
de long pour 4 tubes placés bout a bout. 

L’application comporte l'utilisation de 3 ou 4 sondes qui emplissent 
la cavité. Un tube de 10 milligrammes Ra est en outre, maintenu au 
niveau de l’endo-col. On emploie ainsi 90 4 120 milligrammes de 
Ra-élément pour une durée de 3 jours. Cette application est renouvelée 
apres 3 semaines ou 1 mois environ. I] est important de noter qu’aprés 
la premiére application, la rétraction de la cavité utérine ne permet 
pas toujours l’introduction du méme nombre d’appareils. Il vaut done 
mieux ne pas dépasser un intervalle de 3 semaines entre les 2 irra- 
diations. Celles-ci entrainent au total la destruction de 100 a 120 
millicuries. 
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Des radiographies permettent de se rendre compte de la bonne mise 
en place des appareils (fig. 1). 

La curiethérapie est seule employée a l’exclusion de la roentgen- 
thérapie qui nous a toujours paru inefficace. 

Le traitement est parfaitement bien supporté sans élévation de 
température grace a l’emploi de la pénicilline. Signalons que la premiére 


Fic. 2. —- Decur... Hystérographie avant traitement (21-11-50). 


Cavité utérine augmentée de volume. 
Importante lacune s’étendant vers le fond et le centre de la cavité. 


application est généralement suivie d’un état de fatigue qui ne se 
reproduit pas lors de la seconde irradiation. Peut-étre peut-on incri- 
miner des phénomeénes de résorption tissulaire beaucoup plus impor- 
tante lors du premier traitement. On n’observe que rarement des 
phénoménes de rectite qui sont trés atténués en général. 

Notons que l’absence d’irradiation vaginale permet d’éviter la 
sclérose du vagin et de l’orifice externe du col, et qu’ainsi se produit 
facilement V’élimination des produits nécrotiques, sans crainte de 
phénomeénes de pyométrie. 


HysTEROGRAPHIES 


Nous n’insisterons pas sur la technique suivie pour pratiquer les 
hystérographies. Elle est connue de tous aujourd’hui. Signalons 
seulement que nous avons le plus souvent utilisé la solution fluide dite 
« Diodone» qui nous parait donner des images plus exactes et plus fines. 


_ 
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Dans le cas de tumeur trés développée et végétante, des clichés 
sont pris en position de Tredelenbourg, de face et de profil pour saisir 
de fagon aussi exacte que possible le péle supérieur de la tumeur ou 
le fond utérin, et préciser s’il existe une perforation utérine due a 
l’extension de la tumeur. 

Les clichés obtenus avant tout traitement sont caractéristiques. 
Ils montrent, ainsi qu’on peut s’en rendre compte sur les figures 2 


“9 


Fic. 3. — Mme Bot... Hystérographie avant traitement (14-11-50). 


Injection lente, difficile et irréguliére de la cavité utérine 
occupée par une masse végétante. 


3 et 4, image d’une cavité utérine agrandie selon toutes les dimen- 
sions et dont le remplissage est partiellement incomplet comme l’indique 
la présence de zones lacunaires plus ou moins importantes, 4 bords 
déchiquetés et irréguliers. L’emploi d’un produit de contraste hydro- 
soluble met en valeur les anfractuosités de la tumeur et permet une 
appréciation assez exacte de l’étendue du néoplasme, en particulier 
par l’étude comparative des images de remplissage et d’évacuation. 
En outre, l’adjonction de l’incidence de profil oriente les prélévements. 

Des hystérographies 4 mi-traitement révélent un affaissement de la 
lumeur et une rétraction plus ou moins accusée de la cavité. 

Les clichés obtenus 2 mois aprés la fin du traitement sont trés 
instructifs, car ils témoignent des modifications importantes apportées 
a la structure de l’ulérus sous linfluence du rayonnement ; image 
dune large cavité a bords irréguliers et déchiquetés est remplacée 


é 
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par celle dune cavité ulérine rétractée a parois plus ou moins réguliéres, 
preuve que les bourgeons exubérants ont disparu et quils ont fait 
place a une sclérose de lorgane (fig. 5, 6 et 7). 

Toutefois, on note souvent de petites irrégularités qui répondent 
vraisemblablement a des débris de nécrose tumorale. 

Etant donné l’absence d’irradiation vaginale, le canal cervical reste 
ouvert et permet toujours le contréle radiographique apres le traitement. 


Fig. 4. —- Mme Mont... Hyslérographie avant traitement (7-11-50). 


Volumineuse cayité utérine envahie totalement par un bourgeonnement qui semble 
prendre son point de départ au niveau du bord gauche et s’étendre a une grande 
partie de la muqueuse. Endo-col indemne. 


EXAMENS HISTOLOGIQUES 


Avant traitement. — Les examens effectués avant tout traitement 
ont généralement montré la présence d’épithéliomas glandulaires cylin- 
driques plus ou moins typiques, certains d’entre eux présentant des 
signes de métaplasie malpighienne parfois trés accusée. 

En cours de traitement. — Les examens histologiques pratiqués en 
cours de traitement répondent a plusieurs éventualités. 

Ou bien on constate la conservation apparemment intégrale des 
éléments néoplasiques. 

Ou bien, si ’on a attendu un temps suffisant aprés application du 
radium, leur disparition compléte(toul au moins dans les tranches de 
section examinées). On observe alors de vastes zones fibrino-poly- 
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Fic. 5. —- Méme malade que figure 2 aprés traitement (8-5-51). 


Cavité utérine rétractée. Le remplissage est complet et homogéne. 
“image lacunaire a disparu. On peut méme noter linjection de la trompe gauche. 


Fic. 6. -- Méme malade que figure 3 (12-6-51). 


Cavité utérine rétractée ; quelques irrégularités dues vraisemblablement 
a des débris nécrotiques. 
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nucléaires nécrobiotiques et hémorragiques. Au niveau des zones ot 
existent des structures tissulaires, on note une tendance sclérogéne 
plus ou moins accusée et des cellules inflammatoires polymorphes 
(fig. 8). 

Nous aurions souhaité pouvoir suivre pas a pas les transformations 
cellulaires produites sous l’action du rayonnement y et les connaitre 
aussi bien que les modifications évolutives observées au niveau des 


Fic. 7. —- Méme malade que figure 4. Hystférographie aprés traitement (17-4-51). 


Cavité utérine triangulaire revenue a des dimensions normales 
et dont le remplissage est homogéne, 


épithéliomas malpighiens du col et qui ont été maintes fois décrites. 
Mais on comprend qu’il soit difficile de répéter les biopsies intra- 
utérines, parce que les malades sortent généralement de l’hépital dés 
la fin del’ application deradium et qu’on ne peut leur demander de revenir 
fréquemment dans le but d’effectuer ces prélévements peu agréables 
pour elles. C’est pourquoi, dans la plupart des cas nous n’avons pas 
d’images de passage entre l’épithélioma glandulaire du début et les 
biopsies qui ne sont constituées que par des fragments nécrotiques sans 
architecture reconnaissable. 

Ce n’est que dans un nombre restreint des cas que l’on a retrouvé 
encore des éléments néoplasiques altérés permettant de saisir le 
processus d’altération cellulaire ; il s’agissait d’épithéliomas a ten- 
dance métaplasique. On peut dans ces cas observer des aspects malpi- 


ghiniformes A cellules souvent vacuolaires et A noyaux irréguliers. 


— 
— 
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Examen des piéces opératoires. — L’étude de 5 pieces opératoires n’a 
permis de retrouver aucun élément cancéreux dans la paroi des cavités 
utérines qui présentent des Iésions inflammatoires plus ou moins 
intenses avec des zones sclérogénes et des vaisseaux a parois scléreuses, 


Fic. 8. — Mme Pa... (50 2670) coupe n° 33 217. 
Zones fibrino-polynucléaires nécrobiotiques. 


Absence de cellules néoplasiques. Epithélioma glandulaire du corps de l’utérus 
en cours de traitement par le radium. 


a lumiére fortement rétrécie, surtout au voisinage de la surface de la 
cavité utérine (fig. 9). 

L’examen des observations résumées ci-aprés permet d’en dégager 
les notions suivantes. 


1° Malades opérées. — Celles-ci sont au nombre de 5. Pour ces 
5 malades, on a constaté la disparition de l’épithélioma. Les images 
d’hystérographie ont montré un utérus sclérosé, a toute petite cavité, 


et ’examen minutieux de la piéce opératoire n’a décelé aucun élément 
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néoplasique. Elles sont indemnes de récidive, 2 depuis 2 ans, 1 depuis 
1 an; les 2 derniéres sont toutes récentes. 


2° Malades non opérées. — Pour les 20 malades non opérées, l’action 
du Ra est manifeste pour la plupart d’entre elles, ainsi que le montrent 
aussi bien les hystérographies que les examens histologiques. 


Fic. 9. —- Mme Bon... (51 146) coupe n° 35 849 (piéce opératoire). 
Paroi de la cavité corporéale. On note des zones fibrino-polynucléaires et scléro- 


génes. Absence de cellules néoplasiques (épithélioma glandulaire du corps de 
Vutérus, aprés traitement par le radium), 


Six malades sur 21 sont mortes : 2 d’accidents cardiaques, 1 d’hémor- 
ragie méningée ; 2 ont présenté une reprise évolutive quelques mois 
aprés le traitement et pour la 6¢ nous n’avons pas eu de renseignements 
précis surla cause de mort. Deux encore vivantes, présentent une récidive. 

Treize malades sont actuellement bien portantes : 2 depuis 3 ans, 
3 depuis 1 an, 2 depuis 10 mois, 3 depuis 5 mois. Les 3 derniéres sont 
en cours de traitement, mais nous les avons retenues en raison de 
Vintérét des examens pratiqués pour elles. 


we 
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MALADES OPEREES 


Oss. I. — Mme Can..., 55 ans; métrorragies depuis 5 ans. Examen : utérus 
mobile, un peu augmenté de volume, paramétres souples. 


Hystérographie avant traitement (25 octobre 1949). — a) Avec le lipiodol : cavité 
agrandie avec des lacunes de remplissage et aspect déchiqueté des bords particu- 
ligrement nets au niveau de la moitié supérieure de la cavité utérine. 

b) Avec la solution Diodone : meilleure appréciation des lésions; l’aspect 
confirme l’envahissement néoplasique de la moitié supérieure du corps avec aspect 
particuligrement déchiqueté ; au niveau de l’isthme, zones de non remplissage aux 
contours réguliers, donnant l’impression de polypes. Cette constatation est confirmée 
par examen histologique. 


Examen histologique (25 octobre 1949. — a) Endo-col : image d’une endométrite 
cervicale subaigué chronique avec une érosion glandulaire possible. Pas de signe 
histologique de malignité au niveau de ce prélévement. 

b) Endo-utérin, corne droite, corne gauche : image d’un épithélioma glandu- 
laire cylindrique. Les mitoses ne sont pas fréquentes. Le stroma, souvent lache, 
est en quantité restreinte. Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire 
polymorphe. 


Traitement. — Du 8 novembre 1949 au 10 novembre 1949, 3 sondes utérines de 
30 milligrammes Ra chacune et une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 36 med en 48 heures. 

Du 29 novembre au 1¢t décembre 1949, 3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra 
chacune, soit 90 milligrammes Ra : 32,40 med en 48 heures. Dose totale : 68,40 med. 


Hystérographie aprés traitement (Diodone). — 1¢ février 1950. — Ne permet 
qu’un remplissage incomplet ; aspect filiforme de la cavité utérine du a la sclérose 
postcuriethérapique. Cet aspect est trés différent de celui de la premiére hysté- 
rographie. 


Hystérectomie (Dt Redon). — Celle-ci est effectuée le 6 février 1950 sans dif- 
ficultés particuliéres. L’examen macroscopique de la piéce montre une cavité 
petite, rétractée avec une petite masse hyperplasique de la paroi postérieure. 


Examen histologique. — Vaste exulcération au niveau de la muqueuse, recouverte 
par une membrane fibrino-polynucléaire nécrobiotique. Coexistence d’une infil- 
tration inflammatoire polymorphe superficielle accusée. Présence d’un petit groupe 
de cellules géantes a corps étranger et d’une certaine quantité d’hémosidérine. 
Pas de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires. On n’observe plus d’éléments 
néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau de la tranche de section examinée 
(fig. 6). Pas de lésions appréciables au niveau des ovaires. Sclérose salpingée accusée. 

En résumé, malade atteinte d’un épithélioma du corps utérin, traitée par curie- 
thérapie et opérée 9 semaines aprés le traitement. L’examen histologique de la 
piéce ne permet pas de retrouver d’éléments néoplasiques. L’hystérographie avait 
montré une sclérose de la cavité utérine. 

Malade en bon état, 2 ans et demi aprés le traitement. 


Oss. II. — Mme Mat..., 58 ans; petites hémorragies et pertes fétides depuis 
6 mois. Examen : utérus mobile, de volume normal (on aurait pu penser a un épi- 
thélioma endocervical). 


Hystérographies avant traitement (18 novembre 1949). — a) Lipiodol : cavité 
élargie conservant l’aspect triangulaire normal. Remplissage non homogéne, 
mettant en évidence des zones lacunaires importantes au niveau des cornes droite 
et gauche et de la région sus-isthmique. Petite atteinte endocervicale. 

b) Diodone : atteinte diffuse de toute la cavité utérine avec une particuliére 
importance des lésions au niveau des cornes et de la région sus-isthmique du corps. 
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Examens histologiques (18 novembre 1949). — Isthme : épithélioma glandulaire 
cylindrique présentant rarement une tendance métaplasique. Les mitoses ne sont 
pas trés fréquentes. Le stroma, plutét lache, est en quantité restreinte. Coexistence 
d’une infiltration inflammatoire surtout mononucléaire. 

Corne gauche et corps : épithélioma glandulaire cylindrique. Les mitoses ne sont 
pas fréquentes. Le stroma est plutét lache. Coexistence d’une infiltration inflam- 
matoire polymorphe. 

Corne droite : ces fragments montrent une muqueuse plutét atrophiée et une 
certaine tendance sclérogéne. 


Traitement. — a) Du 19 décembre 1949 au 21 décembre 1949, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes 
Ra, soit 100 milligrammes Ra : 36 mcd en 48 heures. 

b) Du 17 janvier 1950 au 21 janvier 1950, introduction de 2 sondes utérines de 
30 milligrammes Ra chacune, soit 60 milligrammes Ra : 43,20 med en 4 jours. Dose 
totale : 79,20 med en 6 jours. 


Hystérographie aprés traitement (7 mars 1950). — Celle-ci indique une cavité 
utérine considérablement diminuée de volume ; les images anormales sont dues 4 
des foyers de nécrose. 


Hystérectomie (Dt Redon). — Celle-ci est effectuée le 5 avril 1950 sans difficultés 
particuliéres. La coupe longitudinale de l’organe montre une cavité petite dont les 
parois sont exulcérées en certains points mais sans aucun bourgeonnement visible 
de la muqueuse. 


Examen histologique de la piéce aprés traitement. — Vaste exulcération au niveau 
de la muqueuse, recouverte par une membrane fibrino-polynucléaire nécrobiotique. 
Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe superficielle accusée. 
Présence d’un petit groupe de cellules géantes a corps étranger et d’une certaine 
quantité d’hémosidérine. Pas de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires. 
On n’observe plus d’éléments néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau 
de la tranche de section examinée. 

En résumé, malade opérée 10 semaines aprés la curiethérapie ; la disparition 
de l’épithélioma est confirmée par Vhystérographie et l’examen histologique. 

En bon état, 2 ans et trois mois aprés le début du traitement. 


Oss. III. — M™e Dec..., 53 ans ; non encore ménopausée ; pertes entre les régles. 
Régles trés abondantes avec caillots, durant 15 jours; pertes blanches avant et 
aprés les régles. Examen : col normal; gros utérus mobile. 


Hystérographie avant traitement (21 novembre 1950). — Cavité utérine agrandie 
présentant une image lacunaire centrale, de forme réguliére ; endo-col normal 
(fig. 2). 

Examen histologique d’une biopsie : 1° endo-col; 2° intra-utérine (28 novembre1950). 

1° Endométrite cervicale chronique ; 2° épithélioma malpighien intermédiaire 
a tendance spino-cellulaire sans qu’on puisse mettre en évidence sa nature méta- 
plasique au niveau de la tranche de section examinée. Les mitoses sont fréquentes. 
Le stroma est irrégulier. Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire, 
polymorphe. 

Le bloc ayant été recoupé, l’origine métaplasique du néoplasme est manifeste 
sur d’autres tranches de section. 

Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine de contréle (20 décembre 1950). — 
Le prélévement examiné montre la structure d’un épithélioma malpighien d’origine 
glandulaire. Les mitoses sont fréquentes ; la vitalité des éléments tumoraux semble 
étre entiérement conservée. Le stroma est irrégulier. Coexistence d’une infiltration 
inflammatoire polymorphe accusée. 

Le traitement est ajourné en raison d’un épisode grippal. 

Traitement, — Du 23 janvier 1951 au 26 janvier 1951, mise en place de 3 sondes 


utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 
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Examen histologique dune biopsie intra-utérine, aprés traitement (20 février 1951). 
— Le prélévement examiné, coupé en série, ne montre aucun élément néoplasique 
reconnaissable comme tel. On note des lésions inflammatoires subaigués. Pas de 
chroniques banales accusées et des zones fibrino-polynucléaires nécrobiotiques 
dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires. 


Traitement. — Du 20 février 1951 au 23 février 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 48,60 med 
en 3 jours. 


Hystérographie apres traitement (Diodone) (9 mai 1951). — Cavité utérine trian- 
gulaire ayant beaucoup diminué de volume. Disparition de la lacune précédente ; 
petites irrégularités de remplissage en rapport vraisemblablement avec des phé- 
noménes de nécrose (fiig. 5). 


Hystérectomie totale le 31 mai 1951 (D* Redon). 


Examen histologique de la piéce opératoire. — Lésions inflammatoires subaigués 
chroniques banales, plus ou moins accusées avec quelques érosions vraies possibles, 
La muqueuse du corps complétement exulcérée au niveau de la tranche de section 
examinée, est remplacée par une épaisse membrane fibrino-polynucléaire. Présence 
de quelques cellules géantes a corps étranger. On note des zones sclérogénes et des 
parois vasculaires plus ou moins scléreuses en grand nombre aux environs de la 
muqueuse exulcérée. Pas d’éléments néoplasiques reconnaissables (avec évidence) 
comme tels au niveau des tranches de section examinées. Pas de lésions ovariennes 
et tubaires appréciables. 

20 aot 1951. — Petit bourgeonnement de la cicatrice vaginale. Un prélévement 
a ce niveau ne montre que des lésions inflammatoires subaigués chroniques sans 
élément néoplasique. 

29 octobre 1951. —- Vagin souple. Aucun signe clinique de cancer. 

En résumé malade opérée 3 mois aprés curiethérapie. La disparition de l’épithé- 
lioma est confirmée par l’hystérographie et l’examen histologique. 

En bon état, 1 an aprés le début du traitement. 


Oss. IV. — Mm™e Bor..., 50 ans ; ménopausée depuis 2 ans ; a présenté, il y a 
6 mois, une hémorragie puis en septembre des métrorragies durant 3 semaines, de 
facon continue. Pertes blanches légérement rosées jusqu’é ce jour. Examen : col 
ulcéro-bourgeonnant, cul-de-sac souple. Utérus mobile. Toucher rectal : para- 
métres souples. 

Les 3 premiéres biopsies sont négatives. 


Hystérographie avant traitement (28 mai 1951). — Cavité utérine agrandie. Toute 
la région fondique s’imprégne de facon irréguliére. Radiologiquement, aspect de 
trés forte hyperplasie de la muqueuse associée a une certaine rétention sanguine. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (4 juin 1951). — Forte hyper- 
plasie glandulaire avec quelques aspects qu’il convient d’interpréter comme ceux 
@un épithélioma glandulaire cylindrique ou cylindro-cubique, ici, apparemment 
au aébut. L’activité mitotique est trés faible. Le chorion cytogéne est le plus 
souvent lache, cedématié. 


Traitement, — Du 6 juillet 1951 au 9 juillet 1951, mise en place de 3 sondes de 
30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Hystérographie aprés traitement (18 juillet 1951). — L’hystérographie réalisée 
la Diodone 50 p. 100 confirme les données précédemment fournies par l’hystéro- 
graphie a la Diodone visqueuse. 


Traitement. — Du 17 aout 1951 au 20 aott 1951, mise en place de 3 sondes de 
30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 
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Hystérographie aprés traitement (6 novembre 1951). — Rétraction importante 
de la cavité avec zone lacunaire répondant aux régions précédemment atteintes. 


Examen histologique d’une biopsie utérine, aprés radium. — Le prélévement 
examiné n’est constitué que par un magma nécrobiotique polynucléaire hémor- 
ragique. 

Hystérectomie totale, le 12 décembre 1951 (Dt Redon). 


Examen histologique de la piéce opératoire. — Les fragments prélevés au niveau 
de la zone corporéale présentent une surface exulcérée recouverte, par places, par 
une membrane fibrinoide. On note également des zones sclérogénes et un certain 
nombre de cellules inflammatoires polymorphes. Coexistence d’une endométrite 
cervicale subaigué avec présence d’ceufs de Naboth. On observe la dégénérescence 
fibrinoide de quelques parois vasculaires. Absence d’éléments néoplasiques. 

L’ovaire prélevé présente l’existence d’une tumeur qui pourrait étre considérée 
de prime abord comme étant de nature brennérienne. Présence de pseudo-embolies 
(ou embolies ?) tumorales sanguines. On note une zone hémojragique. Sclérose 
tubaire. 

En résumé : disparition de l’épithélioma contrélée par l’hystérographie et l’examen 
histologique de la piéce opératoire. 


Oss. V. — M™ Rann..., 56 ans; ménopausée A 48 ans; métrorragies depuis 
1 mois. Examen : corps un peu augmenté de volume, mobile. Culs-de-sac souples. 
Au spéculum, rien de particulier. 

Biopsie de l’endo-col (7 septembre 1950) négative. 


Hystérographie avant traitement (mélange Ioduron), 8 septembre 1950. — Utérus 
un peu augmenté de volume dans la partie droite ; grande image irréguliére en 
profondeur. Irrégularités également des bords. Vraisemblablement, néoplasme. 


Examen histologique d’une biopsie du corps ulérin (8 septembre 1950). — Image 
d’un épithélioma glandulaire présentant des plages métaplasiques malpighiennes. 
Les mitoses sont fréquentes. Le stroma est en quantité restreinte. Coexistence d’une 
infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 27 septembre 1950 au 30 septembre 1950, mise en place de 


3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 
48,60 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (24 octobre 1950). — Le préle- 
vement examiné est constitué surtout par une vaste zone scléreuse et par un chorion 
cytogéne sclérogéne. On note en plus quelques débris dont un pouvant paraitre 
suspect d’étre néoplasique. 


Traitement. — Du 24 octobre 1950 au 28 octobre 1950, mise en place de 2 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra soit 60 milligrammes Ra : 43,20 med en 4 jours. 


Hystérographie aprés traitement (5 février 1951). — Rétraction importante de 
la cavité utérine et remplissage nuageux de l’endo-col avec petites lacunes au 
niveau du bord gauche. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (5 février 1951), —- Fragments 
nécrobiotiques hémorragiques hébergeant de nombreux pyocytes. En un point, 
on note, en plus, une zone sclérogéne. 


L’hystérographie (Diodone) (19 décembre 1951) montre une image comparable 
aux précédentes. Le remplissage est homogéne. I] subsiste une forte encoche a 
bord régulier. Cette encoche répond vraisemblablement a une xétraction importante 
de la paroi dans cette région. 

Hystérectomie totale le 10 janvier 1952 (Dt Redon). 


Examen histologique de la piéce opératoire. — ¥.’utérus examiné montre de « nom- 
breux » léiomyomes plus ou moins sclérogénes a siéges sous-séreux, intramuraux 
ou sous-muqueux de diamétre d’environ 5 a 30 millimétres, déviant considéra- 
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blement et rétrécissant la cavité corporéale. Sa paroi présente des zones sclérogénes 
et ca et la, des cellules inflammatoires polymorphes ainsi qu’en un point une mem- 
brane fibrineuse superficielle. Absence de tout élément néoplasique au niveau des 
tranches de section soumises a l’examen. Coexistence d’aspects d’endométrite cervi- 
cale subaigué. Les ovaires présentent de petites formations kystiques et des 
calcosphérites, 

En résumé, disparition de l’épithélioma, confirmée par l’examen histologique de 
la piéce opératoire. 


MALADES NON OPEREES 


Oss. I, — Mme Jama..., 67 ans; ménopausée a 53 ans; métrorragies depuis 
1 an. Examen : vagin trés profond ; col d’aspect sain, toutefois, la lévre inférieure 
présente un petit bourgeonnement qui saigne au contact. Culs-de-sac et paramétres 
libres ; corps augmenté de volume. Cardiopathie et mauvais état vasculaire. 


Examen histologique d’une biopsie du corps ulérin (16 octobre 1947). — Image 
histologique typique d’un épithélioma cylindrique papillaire et glanduliforme, 
type habituel des épithéliomas endo-utérins du corps, et aussi parfois du canal 
cervical, 


Hystérographie avant traitement (30 octobre 1947). — Image agrandie ; importante 
lacune du fond et du bord gauche utérins. 


Traitement. — Du 12 novembre 1947 au 14 novembre 1947, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde utérine de 10 mil- 
ligrammes Ra, soit 100 milligrammes Ra : 36 med en 48 heures. 

Malade décédée le 9 septembre 1948 sans renseignements sur la cause de sa mort. 

En résumé : l’Age de la malade et son éloignement n’ont pu permettre les vérifi- 
cations radiologiques et histologiques habituelles. La mort de la malade ne permet 
pas de conclusion. 


Oss. II. — Mme Gat..., 71 ans ; pertes depuis 6 mois. Examen : col absolument 
normal ; corps un peu gros et mobile. La malade ne peut pas étre opérée en raison 
état cardiaque déficient. 


Hystérographie avant traitement (Lipiodol) (7 janvier 1948). — Grosse lacune 
a bords déchiquetés et cavité agrandie. Lacune du bord gauche s’étendant vers la 
corne gauche. Un cliché de profil indique un envahissement de la partie centrale 
de la cavité utérine ainsi qu’un bourgeonnement au niveau de la face antérieure 
du corps utérin. 


Examen histologique (7 janvier 1948). — Epithélioma glandulaire cylindrique. 
Assez nombreuses mitoses. Stroma irrégulier, peu abondant. Aucune métaplasie 
malpighienne. 


Traitement. — Du 13 janvier 1948 au 15 janvier 1948, mise en place de 3 sondes 
de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 36 mcd en 48 heures. 

Du 12 février au 14 février 1948, introduction de 3 sondes composées de 3 tubes 
de 10 milligrammes Ra chacun et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 36 mcd en 48 heures. Dose totale : 72 med. 


Hystérographie 6 semaines apres la fin du traitement. — Modification considérable ; 
utérus a peu prés normal ; il présente, il est vrai, des défauts de remplissage. 


Examen histologique d’une nouvelle biopsie pratiquée le 21 avril 1948. — Frag- 
ment de muqueuse corporéale peut-étre polypeuse avec dilatations kystiques 
marquées de nombreuses glandes. Chorion inflammatoire. Aucune image suspecte. 
la malade est morte en janvier 1949 d’accidents cardiaques. 
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Oss. III. — M™e Bric..., 50 ans ; métrorragies depuis 6 mois. Hémiplégie droite 
depuis 2 ans chez une hypertendue. Examen : gros utérus, mobile, laissant sourdre 
du sang de l’orifice cervical. La malade ne sera pas opérée en raison de son hyper- 
tension et de son instabilité cardiaque. 


Examen histologique avant traitement (28 avril 1948). — Epithélioma glandulaire 
cylindrique typique. Quelques mitoses. Stroma trés peu abondant avec infiltration 
polynucléée. 


Hystérographie avant traitement (Lipiodol) (12 mai 1948). — Cavité utérine de 
dimensions normales. Remplissage non homogéne, en particulier au niveau des 
bords qui se montrent déchiquetés (malade obése et indocile qui n’a pas permis de 
faire de bonnes radiographies). 


Traitement. — Du 19 mai 1948 au 21 mai 1948, introduction intra-utérine de 
3 sondes de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 36 med en 48 heures. 

Du 25 juin 1948 au 27 juin 1948, mise en place de 3 sondes de 30 milligrammes 
Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 milligrammes Ra : 
36 med en 48 heures. Dose totale : 72 med. 

Une hystérographie faite 10 mois aprés cette premiére série de traitement a 
montré la persistance du processus évolutif. Une nouvelle application de Ra est 
alors effectuée. 


Deuxiéme traitement. — Du 5 juillet 1949 au 7 juillet 1949, mise en place de 
3 sondes utérines composées de 3 tubes de 10 milligrammes Ra chacun, soit 90 mil- 
ligrammes Ra : 32,40 mcd en 48 heures. 


Hystérographie apres traitement, — Rétraction et sclérose importante de l’organe 
au niveau de l’isthme et de la cavité utérine. 

L’examen histologique d’une biopsie pratiquée le 26 septembre 1949, c’est-a-dire 
2 mois aprés la curiethérapie, montre : 1° endo-col : plage de tissu conjonctif assez 
riche en collagéne hébergeant des cellules inflammatoires polymorphes et des 
membranes fibrino-purulentes ; 2° corps : les fragments sont constitués par un 
tissu conjonctivo-musculaire revétu en de rares points par un épithélium cylin- 
drique. On observe de minuscules débris épithéliaux et une plage fibrino-purulente. 
Pas de signe histologique de malignité au niveau des tranches de section examinées. 

Mais une hystérographie faite 7 mois aprés le deuxiéme traitement, indique une 
extension trés importante du bourgeonnement a l’intérieur de la cavité utérine a 
tel point qu’on n’en décéle pas les contours. 

L’examen histologique d’une nouvelle biopsie révéle une reprise des lésions 
malignes. 

Décés le 3 novembre 1950. 

En résumé : action certaine du radium sur l’épithélioma, puis reprise évolutive 
et mort. 


Oss. IV. — M™e Mac..., 75 ans ; pertes sales depuis 3 semaines. Examen : vagin 
légérement atrésié ; col normal ; corps sensiblement augmenté de volume et fixé. 


Hystérographie avant traitement (Lipiodol) (13 aout 1948). — Utérus légérement 
augmenté de volume a bords irréguliers, au diamétre transversal particuliérement 
important. Image de différence de tonalité au niveau de la corne gauche, image 
particuliérement nette qui semble correspondre a un bourgeonnement. 


Examen histologique d’une biopsie dirigée intra-ulérine (18 aout 1948). — Un 
seul petit fragment est formé par une végétation épithéliomateuse glandulaire 
assez typique. Nombreuses mitoses. Stroma peu abondant avec infiltration 
polymorphe. 


Traitement. — Du 27 aovt 1948 au 29 aodt 1948, mise en place de 3 sondes uté- 
rines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 
100 milligrammes Ra : 36 med en 48 heures. 
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Du 1° octobre 1948 au 3 octobre 1948, introduction de 3 sondes de 30 mil- 
ligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 milligrammes 
36 med en 48 heures. Dose totale : 72 med. 


Examen hislologique d’une biopsie, corne droite el corne gauche (6 avril1949), — 
Corne droite. : le prélévement examiné est constitué par un tissu musculo-conjonc- 
tif hébergeant quelques rares cellules inflammatoires mononucléaires. Présence 
de quelques aspects de tissu d’allure adipeux. Corne gauche : le prélévement 
examiné montre d’une part, un tissu conjonctivo-musculaire, d’antre part des 
membranes fibrino-purulentes avec de minuscules corps étrangers d’ordre végétal. 
Pas de signe histologique de malignité au niveau des prélévements examinés, au 
niveau desquels on n’observe aucune structure épithéliale. 


Hystérographie (24 janvier 1950). — Rétraction de la cavité utérine due a la 
sclérose postcuriethérapique. 


Examen histologique d’une biopsie endo-col (25 janvier 1950). — Le prélévement 
examiné, dépourvu de toute structure épithéliale reconnaissable avec évidence 
reconnaissable comme telle, est constitué par un tissu conjonctivo-musculaire 
riche en collagéne. Pas de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires, On note 
une minuscule plage a cellules polyédriques comme seul vestige possible de l’épithé- 
lioma indiqué. 

Le 16 février 1950, la palpation de l’hypochondre droit permet de sentir une 
tumeur arrondie, indolente, de la taille d’une mandarine. Les examens radio- 
graphiques nous permettent de localiser cette tuméfaction. La laparotomie para-- 
rectale démontre qu’il s’agissait de matiéres isolées dans une anse colique contractée. 

En résumé : l’action du radium se traduit ici par une image radiologique qui ne 
montre plus ni lacune ni irrégulari{és de la muqueuse. L’examen histologique 
est négatif. 

En bon état, 3 ans aprés le traitement. 


Oss. V. — M™e Sin..., 81 ans ; métrorragies depuis 4 mois. Examen : gros corps 
utérin, mobile, n’a pas été opérée en raison de son age avancé. 


Hystérographie avant traitement (21 juillet 1948). — a) Avec la solution Diodone 
corps utérin agrandi, de forme globulaire dont les contours sont extrémement 
flous, remplissage non homogéne de toute I’étendue de la cavité. On note en parti- 
culier des différences de tonalité au niveau du bord droit et dans la partie centrale 
de l’utérus. 

b) L’image obtenue avec le Lipiodol, souligne une amputation importante de 
la région sus-isthmique a bord irrégulier. Le fond de l’utérus apparait également 
déchiqueté et amputé. 


Examen histologique. — Epithélioma glandulaire cylindrique typique. Aucune 
métaplasie malpighienne. Nombreuses mitoses. Stroma peu abondant. 


Traitement, — Du 28 juillet au 3 aout 1948 avec une interruption de 48 heures, 
mise en place de 2 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 60 mil- 
ligrammes Ra : 43,20 med en 4 jours. 

Du 1¢* septembre au 3 septembre 1948, introduction de 3 sondes utérines de 
30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 32,40 med en 48 heures. 
Dose totale : 75,60 med en 6 jours. 

En résumé la malade actuellement Agée de 84 ans, n’a pas pu revenir a l’hépital. 
Nous en avons eu d’excellentes nouvelles. Elle parait indemne de tout symptéme 
clinique d’ordre néoplasique depuis 3 ans 1 /2. 


Oss. VI. — M™e Decoo..., 74 ans ; pertes blanches abondantes ; 3 métrorragies 
dans les 2 derniers mois. Examen : vagin un peu atrophié ; col d’apparence normale ; 
utérus augmenté de volume et de consistance ferme. T. R., souplesse des para- 
métres. Ne sera pas opérée en raison de son Age. 
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Hystérographie avant traitement (28 juin 1950). — Utérus augmenté de volume, 
présentant au milieu du corps une image irréguliére vraisemblablement celle d’un 
épithélioma. 


Examen histologique d’une biopsie du corps (28 juin 1950). — Epithélioma glandu- 
laire cylindrique. Les mitoses sont rares. Le stroma est en quantité restreinte. 
Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement, — Du 11 juillet 1950 au 14 juillet 1950, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 

La malade revient aprés un certain retard, en raison d’une furonculose . 
importante. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine aprés radium (29 septembre 
1950). — Le prélévement, pratiquement dépourvu de toute structure épithéliale, 
est constitué par un tissu conjonctivo-musculaire sclérogéne. Présence de débris 
a contenu lipidique. 


Traitement. — Du 29 septembre 1950 au 2 octobre 1950, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 48,60 med en 
3 jours. 


Hystérographie apres traitement (18 avril 1951). — Forte rétraction de la cavité ; 
endo-col légérement irrégulier. 


Examen histologique d’une biopsie de l’endo-col aprés radium (18 avril 1951). — 
Montre un tissu conjonctivo-musculaire (lisse), recouvert sur une des surfaces, par 
une membrane fibrino, plus ou moins polynucléaire, présentant un certain nombre 
de cellules inflammatoires polymorphes, Présence, en un point, d’un minuscule 
granulome a corps étranger. Aucun élément néoplasique reconnaissable comme 
tel au niveau des nombreuses tranches de section examinées. 

Malade décédée le 20 octobre 1951 d’une hémorragie méningée. 

En résumé : la tumeur a régressé complétement sous l’influence de la curiethérapie. 
Un an aprés le traitement, il n’a été observé aucun signe de récidive. 


Oss. VII. — Mm™e Mont..., 55 ans; premiére petite hémorragie spontanée, il y 
a4 mois. Examen : corps augmenté de volume, de consistance normale ; culs-de-sac 
souples ; le toucher ne raméne pas de sang. T. R., souplesse parfaite des para- 
métres. Malade opérable mais qui refusera l’hystérectomie. 


Hystérographie avant traitement (7 novembre 1950). — Cavité utérine agrandie 
avec envahissement presque complet de cette cavité par un bourgeonnement 
épithéliomateux (fig. 4). 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (8 novembre 1950). —- Image 
dun épithélioma glandulaire cylindrique. Les mitoses sont assez fréquentes. Le 
stroma est lache. Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. —- Du 15 novembre 1950 au 18 novembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde utérine de 10 mil- 
ligrammes Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine apres traitement (13 décembre 1950). 
~~ Epithélioma glandulaire présentant quelques tendances vers la métaplasie 
malpighienne. On note de nombreuses et importantes monstruosités nucléaires. 
La vitalité de la majorité des éléments tumoraux semble étre diminuée. Le stroma 
est irrégulier. Coexistence d’une forte infiltration inflammatoire polymorphe. Pas 
de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires. 


Traitement. — Du 15 décembre 1950 au 18 décembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde utérine de 10 mil- 
ligrammes Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 
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Hystérographie aprés traitement (17 avril 1951). — Rétraction trés importante de 
la cavité ; celle-ci reprend l’aspect d’un utérus postménopausique. Petite irrégularité 
au niveau de l’endo-col (fig. 7). 


Examen histologique d’une biopsie de l’endo-col apres traitement (18 avril 1951). — 
Lésions inflammatoires aigués, subaigués banales accusées. Présence de plages 
hémorragiques et fibrinoides. On ne note que peu de structure épithéliale ; ot elle 
existe, elle présente un revétement superficiel 4 noyaux, par places, irréguliers. 
Pas d’éléments néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau des nombreuses 
tranches de section examinées. 

Au dernier examen, le 10 novembre 1951 : utérus gros, dur et mobile ; paramétres 
souples. Bon état général. La malade a refusé Il’hystérectomie. 

En résumé : lésion envahissant l’ensemble de la cavité utérine mais paraissant 
limitée A la muqueuse. La curiethérapie a fait disparaitre ces signes cliniques, 
radiologiques et histologiques depuis 1 an. 


Oss. VIII. — M™ Bornr..., 58 ans ; présente depuis 3 mois des pertes sanglantes, 
fétides, peu abondantes mais quotidiennes. Examen : corps augmenté de volume, 
utérus mobile, attiré vers la droite. Infiltration du paramétre droit. Le doigtier 
ne raméne pas de sang. Au spéculum : col hypertrophique mais muqueuse apparem- 
ment saine, T. R., rien de particulier. 


Hystérographie avant traitement (14 novembre 1950). — L’image radiologique ne 
laisse aucun doute sur la nature du processus en cours. Vaste épithélioma du corps 
extrémement bourgeonnant, comblant de fagon presque complete la cavité utérine 
(fig. 3). 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (22 novembre 1950). — Epithé- 
lioma glandulaire cylindrique. Les mitoses sont assez fréquentes. Le stroma, lache, 
est en quantité restreinte. Coexistence d’une infiltration inflammatoire surtout 
polynucléaire. 


Traitement. — Du 28 novembre 1950 au 1¢™ décembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra et d’une sonde utérine de 10 milligrammes 
Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine, aprés traitement (22 janvier 1951). 
— Le prélévement examiné est constitué par quelques discrétes lames épithé- 
liales plus ou moins altérées et surtout par des zones fibrino-polynucléaires. Pas 
@éléments néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau de ce prélévement. 

La deuxiéme application a été différée pour mauvais état général. 


Traitement, — Du 23 janvier 1951 au 25 janvier 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra, soit 90 milligrammes Ra : 32,40 med en 48 heures. 


Hystérographie aprés traitement (12 juin 1951). — Rétraction importante de la 
cavité utérine, avec remplissage plus accentué qu’avant le traitement ; image 
irréguliére de l’endo-col ; remplissage incomplet de la cavité utérine, dans sa moitié 
droite. 


Hystérographie aprés traitement (24 octobre 1951). — Reconstitution de la cavité 
utérine par rapport a l’examen précédent. Image des bords en dentelle sur toute 
Vétendue de la cavité et de l’endo-col ; disparition progressive de la lacune précédem- 
ment constatée a la partie droite de la cavité utérine (fig. 6). 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (24 octobre 1951). — Le préle- 
vement examiné n’est constitué que par des fragments hémorragiques, nécrotiques 
et fibrino-purulents. Aucun histo-diagnostic n’est possible au niveau de ce prélé- 
vement. 

In résumé : en raison du mauvais état général, ni la dose totale, ni le délai de 
3 semaines entre les 2 irradiations, n’ont pu étre observés. 
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Malgré son extension, l’épithélioma a été influencé de fagon manifeste comme 
en témoignent en particulier les hystérographies successives. Le traitement date 
de 11 mois seulement. 


Oss. IX. — M™e Grea..., 68 ans ; ménopausée a 51 ans. Hémorragies depuis 
1 mois 1 /2. Examen : col normal ; culs-de-sac souples ; utérus en légére antéversion, 
Corps augmenté de volume et complétement fixé par blocage du petit bassin. Le 
toucher vaginal raméne du sang. Toucher rectal : infiltration totale des 2 para- 
métres. Spéculum : col entrouvert laissant apparaitre un bourgeon. 

Les hystérographies avant traitement, réalisées avec des solutions de « Ioduron 
et Diodone », mettent en présence d’un épithélioma de forme diffuse qui s’étend 
sur le fond utérin et les bords, et respecte le centre de la cavité (13 septembre 1950), 


Examen histologique d’une biopsie de l’endo-col avant traitement (18 septembre 1950). 
— Epithélioma glandulaire cylindrique présentant rarement une légére tendance 
métaplasique. Les mitoses sont rares. Le stroma est assez riche en collagéne. 
Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement, — Du 18 septembre 1950 au 21 septembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes 
Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine, aprés traitement (21 novembre 1950), 
—— Montre quelques plages néoplasiques ayant la structure d’un épithélioma 
glandulaire présentant une certaine tendance partielle vers la métaplasie malpi- 
ghienne. La vitalité des éléments tumoraux semble étre nettement diminuée. On 
note en particulier de nombreuses vacuolisations cytoplasmiques et des ébauches 
de monstruosités nucléaires. Le stroma est le plus souvent riche en collagéne, 
Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. Présence de zones 
nécrobiotiques et hémorragiques. Pas de dégénérescence fibrinoide des parois 
vasculaires. 


Traitement, — Du 21 novembre 1950 au 24 novembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes 
Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Hystérographie aprés traitement (14 février 1951). — Cavité utérine rétractée 
par rapport au précédent remplissage tant au niveau du fond qu’au niveau des 
bords. 

Mais, le 26 février 1951, la malade présente une hémorragie utérine. A l’examen, 
l’utérus apparait dur, fixé ; il existe un blocage du petit bassin. Le lavement baryté 
est rendu impossible au-dessus de l’anse sigmoide, par la compression extrinséque 
due a l’extension de la tumeur. 

Le 7 mars 1951, un anus artificiel est pratiqué. 

Décédée le 28 mai 1951. 

En résumé il s’agissait d’une lésion étendue au petit bassin semblable a ce que 
Heymann dénomme le « carcinome du pelvis ». L’extension d’un tel néoplasme 
le place au-dessus de toute thérapeutique curatrice. 


Oss. X. — M™e Avs..., 76 ans ; malade obése qui depuis un an présente de petites 
hémorragies. Examen : T. V. Utérus fixé un peu gros; paramétre droit souple ; 
envahissement jusqu’a la paroi du paramétre gauche. T. R. Rien de particulier 
a droite. A gauche, on retrouve l’envahissement du paramétre. Spéculum : léger 
écoulement de sang au niveau du col. 


Hystérographie (mélange Ioduron) avant traitement. —- Cavité agrandie de 
volume que le mélange opaque ne peut pénétrer que trés difficilement étant donné 
la présence vraisemblable d’un bourgeonnement extrémement important. Petite 
irrégularité au niveau de l’endo-col (11 septembre 1950). 
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Examen histologique d’une biopsie de Uendo-col, — Image @’un épithélioma 
glandulaire cylindrique présentant quelques tendances vers la métaplasie malpi- 
ghienne. Les mitoses sont fréquentes. Le stroma, le plus souvent riche en collagéne, 
est en quantité restreinte (13 septembre 1950). 


Hystérographie (Lipiodol) avant traitement. — Extension de la tumeur a la 
presque totalité de la cavité utérine. 


Traitement. — Du 26 septembre 1950 au 29 septembre 1950, mise en place de 
3 sondes de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med pendant 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (aprés radium). — Persistance 
du néoplasme présentant quelques tendances métaplasiques malpighiennes, Les 
éléments tumoraux semblent montrer une diminution plus ou moins notable de 
vitalité. On note un certain nombre de monstruosités nucléaires, des caryorrhexies 
et une certaine érythrophilie du protoplasma. Le stroma est plutdét riche en col- 
lagéne. Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. Pas de dégéné- 
rescence fibrinoide des parois vasculaires (24 octobre 1950). 


Traitement. — Du 24 octobre 1950 au 27 octobre 1950, introduction intra-utérine 
de 3 sondes de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med pendant 3 jours. 


Hystérographie apres traitement, — Rétraction importante de la cavité utérine, 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine aprés radium complet (6 février 1951). 
— Le prélévement examiné montre quelques rares éléments malpighiniformes 
a vitalité apparemment trés diminuée au niveau de la tranche de section exa- 
minée, seul vestige di au processus épithéliomateux diagnostiqué précédemment. 
Par ailleurs, on note de fortes lésions inflammatoires subaigués, chroniques 
banales et a corps étranger. Pas de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires. 
On note des membranes fibrino-polynucléaires. 


Hystérographie aprés traitement (5 mars 1951). — Isthme encore long et bien 
injecté ; cavité utérine triangulaire, petite, présentant une zone lacunaire au niveau 
du fond et du bord droit. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (aprés traitement) (12 mars 1951). 
— Lésions inflammatoires subaigués chroniques banales accusées. On note 
des membranes fibrino-polynucléaires. Présence d’un certain nombre de cel- 
lules volumineuses & noyaux irréguliers parfois d’allure bourgeonnante ; certains 
dentre eux sont sdrement de nature musculaire (les altérations cytologiques étant 
dues a l’application de radium); il reste peut-étre des vestiges profondément 
altérés du néoplasme diagnostiqué antérieurement. 

Malade décédée le 18 juillet 1951 d’une défaillance cardiaque. 

En résumé, malade décédée d’une maladie intercurrente, 11 mois aprés son 
traitement. Les examens histologiques et hystérographiques ont montré une influence 
manifeste du rayonnement ¥ sur le néoplasme, aprés 11 mois. 


Oss. XI. — Mm™e Pa..., 69 ans ; ménopausée a 52 ans. Depuis 2 ans, trés petites 
pertes ; hémorragie plus importante il y a 15 jours. Examen : utérus gros. Culs-de- 
sac libres. L’introduction d’une bougie fait sourdre un petit filet sanguin. 


Hystérographie avant traitement (Joduron) (28 juin 1950). — Cavité utérine trés 
agrandie avec remplissage finement dentelé et trés incomplet correspondant a un 
envahissement de la cavité par un énorme bourgeonnement. 

Une deuxiéme hystérographie faite au Diodone confirme les renseignements 
obtenus par Vhystérographie au Ioduron (10 juillet 1950). 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (29 juin 1950). — Image d’un 
épithélioma glandulaire cylindrique. Les mitoses sont rares. Le stroma est en 
quantité restreinte. Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire polymorphe. 
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Traitement. — Du 21 juillet 1950 au 24 juillet 1950, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 mcd en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine aprés Ra (13 septembre 1950). — 
Quelques formations glandulaires plus ou moins irréguliéres avec, en un point, une 
plage de métaplasie malpighienne mais sans signe histologique évident de malignité 
a leur niveau. Par contre, on note une zone d’épithélioma, ici, malpighien paraké- 
ratosique, constituée par des éléments a vitalité le plus souvent diminuée. Coexis- 
tence de lésions inflammatoires subaigués chroniques banales. Présence de plages 
d’allure fibrinoide, et en un point, d’hémosidérine en quantité importante. 


Traitement. — Du 13 septembre 1950 au 21 septembre 1950, mise en place de 
2 sondes de 30 milligrammes Ra, soit 60 milligrammes Ra : 54 med en 5 jours. 


Hystérographie aprés traitement (Lipiodol pur) (20 décembre 1950). — Cavité 
utérine 7 fois plus rétrécie, présentant quelques images irréguliéres dans le fond 
et dans la partie isthmique du bord gauche. 


Examen histologique aprés radium, d’une biopsie intra-utérine (20 décembre 1950). — 
Zones sclérogénes et infiltration inflammatoire polymorphe, accusée; une cer- 
taine hémosidérose ; des plages hémorragiques et fibrino-polynucléaires. Plus d’élé- 
ments néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau de ce prélévement. 

La malade est opérable mais refuse absolument l’intervention. 

19 décembre 1951 : bon état, aprés 1 an 1/2. 


Oss. XII. — M™e Lec..., 72 ans ; vient consulter pour métrorragies trés abon- 
dantes, apparues depuis quelques semaines. Examen : trés volumineux utérus; 
paramétres libres. 


Hystérographie avant traitement (4 décembre 1950). — Volumineux utérus d’une 
profondeur de 20 centimétres environ dont seule la région sus-isthmique est remplie 
par le produit opaque. On note de méme un mauvais remplissage le long du bord 
postérieur et atteignant le fond utérin. Remplissage trés irrégulier dans la région 
centrale de la cavité utérine, évoquant l’impression d’une malignité. 


Examen histologique (4 décembre 1950). — a) Endocervicale ; 6) corps. 

a) et b) Ces fragments montrent l’existence d’un épithélioma glandulaire cylin- 
drique végétant. Les mitoses sont rares et les modifications cytologiques sont 
minimes. Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 22 décembre 1950 au 25 décembre 1950, mise en place de 
3 sondes utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes 
Ra, soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (6 février 1951). — Le préle- 
vement examiné, plutét pauvre en structures épithéliales, montre quelques lésions 
inflammatoires subaigués chroniques banales et a corps étrangers. Pas d’éléments 


néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau de la tranche de section 
examinée. 


Traitement. — Du 9 février 1951 au 12 février 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Hystérographie apres traitement (20 juin 1951). — Image extrémement réduite. 
Rétraction importante de l’utérus. 

En résumé, malade qui n’a pas été opérée en raison de son age. Disparition des 
signes cliniques de cancer avec confirmation radiographique et examen histologique. 


Oss. XIII. — M™e Pett..., 70 ans; métrorragies depuis un an. Examen : col 
normal. Infiltration du paramétre gauche. Corps utérin augmenté de volume et 
fixé. Cliniquement : épithélioma du corps. 
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Examen histologique d’une biopsie de l’endo-col (18 janvier 1951). — Image d’un 
épithélioma glandulaire cylindrique. Les mitoses et monstruosités nucléaires sont 
assez fréquentes. Le stroma, lache, est en quantité restreinte. Coexistence d’une 
infiltration inflammatoire polymorphe. 


Hystérographie avant traitement (13 mars 1951). — Utérus ovoide ; remplissage 
non homogéne laissant une vaste lacune a bord irrégulier occupant la presque 
totalité de la cavité. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (23 mars 1951). — Vastes zones 
néoplasiques. Au niveau de ce fragment, sa structure est presque exclusivement 
celle d’un épithélioma malpighien spino-cellulaire 4 tendance parakératosique. 
Seulement en quelques rares points on pourrait supposer son origine glandulaire 
démontrée par la biopsie précédente. Les mitoses sont assez fréquentes. Le stroma 
est lache. Coexistence d’une infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 18 avril 1951 au 21 avril 1951, introduction de 3 sondes de 
30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (aprés traitement) (29 mai 1951). 
— Quelques minuscules plages malpighiennes qu’il faut interpréter, pour des raisons 
cytologiques et au moins en partie par leur situation, comme étant de nature 
épithéliomateuse (malpighienne, spino-cellulaire, parakératosique). Coexistence 
de lésions inflammatoires subaigués chroniques banales. 


Traitement. — Du 4 juin 1951 au 7 juin 1951, mise en place de 3 sondes utérines 
de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, soit 100 mil- 
ligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Hystérographie aprés traitement (15 octobre 1951). — La cavité utérine se réduit 
a un canal. 


28 décembre 1951. — T. V. : le corps apparait assez gros, dur, un peu sensible. 
Le toucher rectal montre une infiltration du paramétre gauche. 

En résumé on observe la sédation compléte des signes cliniques mais aussi un 
développement de infiltration du paramétre gauche, constatée lors de examen 
dentrée, 

Il semble qu’il s’agisse 14 d’une récidive, apparue dans les premiers mois suivant 
le traitement. 


Oss. XIV. — M™e Pgss..., 75 ans ; pertes blanches depuis 5 mois; depuis un mois 
pertes teintées de sang. Examen : utérus complétement fixé ; col dévié sur la gauche. 
Infiltration du cul-de-sac gauche. T. R. envahissement du paramétre droit jusqu’a 
la paroi. 

Hystérographie avant traitement (1¢t juin 1951). — Cavité utérine augmentée de 
volume et comblée par un bourgeonnement important. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (1¢* juin 1951). — Image d’un 
épithélioma glandulaire cylindrique ou cylindro-cubique présentant ¢a et 1a quelques 
tendances métaplasiques. Le stroma est plutét riche en collagéne, Coexistence 
@une infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 15 juin 1951 au 18 juin 1951, mise en place de 5 tubes utérins 
de 10 miiligrammes Ra chacun et d’une sonde composée d’une tube coudé de 
20 milligrammes Ra, soit 70 milligrammes Ra : 37,80 med en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine apres traitement (11 juillet 1951). 
— Quelques lésions inflammatoires banales. Pas d’éléments néoplasiques recon- 
naissables comme tels au niveau de la tranche de section examinée. 


Traitement. — Du 11 juillet 1951 au 15 juillet 1951, mise en place de 5 tubes 
utérins de 10 milligrammes Ra chacun dans une sonde et d’une sonde utérine 
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composée d’un tube coudé de 20 milligrammes Ra, soit 70 milligrammes Ra : 
50,40 med en 4 jours, 

Septembre 1951, — Trés mauvais état général. Malade cachectique. 

En résumé, amélioration qui ne s’est pas maintenue. 


Oss. XV. — M™e PeErwn..., 64 ans. Depuis 3 mois, perd un peu de sang. N’a 
jamais eu de grosses hémorragies. Petite hémorragie provoquée lors de l’examen 
et provenant du canal cervical. A l’examen : col légérement hypertrophié au niveau 
de la lévre postérieure. Culs-de-sac libres. Corps un peu augmenté de volume ; 
paramétres souples. A l’examen général : cardiopathie. 


Hystérographie avant traitement (Diodone) (6 juin 1951). — Cavité utérine lége- 
rement augmentée de volume s’imprégnant de facon trés irréguliére dans sa moitié 
supérieure, donnant l’image d’une lésion maligne a vérifier par biopsie. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (29 juin 1951). — Vastes zones 
néoplasiques ayant la structure d’un épithélioma glandulaire cylindrique ou cylin- 
dro-cubique, présentant au moins une plage métaplasique malpighienne nette. 
Les mitoses sont assez fréquentes. Le stroma est en quantité restreinte. Coexistence 
dune légére infiltration inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 29 juin 1951 au 3 juillet 1951, mise en place de 3 sondes de 
20 milligrammes Ra chacune, soit 60 milligrammes Ra : 43,20 med en 4 jours, 
Quinze jours aprés l’application, petite réaction phlébitique dans le territoire 
de la saphéne externe. Guérison aprés traitement anti-infectieux et anticoagulant. 


Traitement. — Du 9 aotit 1951 au 17 aodt 1951 : le délai trop prolongé entre 
les 2 applications entrainant la rétraction de la cavité utérine ne permet que I’appli- 
cation d’une sonde de 20 milligrammes Ra pendant 8 jours : dose totale : 28,80 med. 

Traitement bien supporté. 


Hystérographie aprés traitement (13 novembre 1951). — Cavité utérine trian- 
gulaire ; rétractée, de dimensions réduites, s’injectant de facon homogéne et, 
compléte. Aucun fragment méme nécrotique n’a pu étre ramené a la pince. 

Trés bon état général. 

L’état cardio-vasculaire de la malade contre-indique l’acte opératoire. 

Traitement trop récent pour qu’on en puisse tirer des conclusions. Néanmoins 
V’hystérographie pratiquée aprés le traitement a montré une cavité utérine rétractée 
et réguliére. 


Oss. XVI. — M™e Lts..., 58 ans; métrorragies depuis plusieurs semaines. Examen: 
ulérus augmenté de volume ; col souple ; culs-de-sac souples. T. R. : pas d’infil- 
tration des paramétres. Malade inopérable étant donné une néphrectomie pra- 
tiquée il y a 26 ans. Présence actuelle d’albumine, d’urée, d’hypertension et d’insuf- 
fisance cardiaque. 


Examen histologique (15 juin 1951). — Caractéres histologiques typiques d’un 
épithélioma cylindrique papillaire et glanduliforme, habituel des néoplasmes endo- 
utérins postménopausiques. 

Hystérographie avant traitement (24 aout 1951). — Image utérine agrandie avec 
lacune importante de tout le fond utérin, répondant a4 un trés important bour- 
geonnement. 


Traitement, — Du 27 aott 1951 au 30 aodt 1951, mise en place de 3 sondes ulé- 
rines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde utérine de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Traitement. — Du 5 octobre 1951 au 8 octobre 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 48,60 med 
en 3 jours. 


Examen histologique d’une biopsie intra-utérine aprés radium (8 octobre 1951). — 
Les fragments examinés sont constitués par de vastes zones fibrino-polynucléaires. 
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On ne note que rarement un tissu conjonctivo-musculaire (lisse), Pas d’éléments 
néoplasiques reconnaissables comme tels au niveau des tranches de section sou- 
mises a l’examen. 


Hystérographie apres traitement « Diodone » (19 décembre 1951). — La cavité 
s’est rétractée. Elle présente un aspect triangulaire normal avec toutefois des 
zones lacunaires qui doivent répondre a une nécrose de la tumeur primitive. 


Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine (19 décembre 1951). — Le prélé- 
vement examiné n’est constitué pratiquement que par des zones fibrino-polynu- 
cléaires et hémorragiques. Aucun élément néoplasique au niveau des tranches de 
section soumises a l’examen. 

En résumé : aucun signe clinique de cancer apparent, confirmé par l’examen 
histologique et ’hystérographie. 


Oss. XVII. — M™e Har..., 63 ans ; métrorragies spontanées depuis un an, Examen 
rendu difficile en raison de l’obésité considérable de la malade qui contre-indique 
Vintervention. Epithélioma du corps probable. 

Hystérographie avant traitement (20 juin 1951). — Cavité utérine agrandie, remplie 
de facon trés irréguliére. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (20 juin 1951). — Epithélioma 
glandulaire cylindrique ou cylindro-cubique. Les mitoses ne sont pas fréquentes. 
Le stroma lache est en quantité restreinte. Cvexistence d’une légére infiltration 
inflammatoire polymorphe. 


Traitement. — Du 24 juillet 1951 au 27 juillet 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde de 10 milligrammes Ra, 
soit 100 milligrammes Ra : 54 med en 3 jours. 


Traitement, — Du 24 aotit 1951 au 27 aotit 1951, mise en place de 3 sondes uté- 
rines de 30 milligrammes Ra chacune, soit 90 milligrammes Ra : 48,60 mcd en 
3 jours. 


Hystérographie aprés traitement (16 novembre 1951). — Rétraction importante 
de la cavité avec disparition partielle du bourgeonnement qui remplissait l’ensemble 
de la cavité. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine apres traitement (16 novembre 1951). 
— Le prélévement examiné n’est constitué que par une zone fibrino-polynu- 
cléaire nécrobiotique présentant en un point quelques aspects d’allure myoide. 
Pas d’éléments néoplasiques au niveau de la tranche de section soumise a l’examen. 

Examen histologique d’une biopsie intra-ulérine aprés traitement (12 décembre 1951). 
— Zones sclérogénes et fibrino-polynucléaires. Pas d’éléments néoplasiques au 
niveau des tranches de section soumises a l’examen. 

En résumé laction du radium se traduit par!’atteinte certaine del’épithélioma, 
confirmée par l’examen histologique et l’hystérographie. 


Oss. XVIII. — M™e Cuem..., 64 ans ; ménopausée 4 50 ans; présente depuis 
6 mois quelques suintements hémorragiques. Examen: utérus volumineux, de forme 
irréguliére. Au spéculum: col sain, glaire propre; pas de sang a l’orifice cervical. 

Frottis de type atrophique. Un groupe de cellules probablement glandulaires, 
tassées, peut préter A discussion par l’aspect foncé et irrégulier des noyaux mais 
on penserait plutét a un artefact. 

Hystérographie avant traitement (13 juin 1951). —- Utérus de dimensions nor- 
males. Grosse lacune a bord régulier occupant la moitié droite. Endo-col normal. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (13 juin 1951). —- Image d’un 
épithélioma glandulaire cylindrique. Les mitoses ne sont pas trés fréquentes. 
Le stroma est lache. Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire polymorphe. 

Traitement. — Du 20 juin 1951 au 24 juin 1951, mise en place de 4 tubes utérins 
de 10 milligrammes Ra dans une sonde, soit 40 milligrammes Ra : 28,80 med 
pendant 4 jours. 
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Traitement, — Du 20 juillet 1951 au 27 février 1951, mise en place de 3 sondes 
utérines de 10 milligrammes Ra chacune, soit 30 milligrammes Ra : 37,80 mcd 
pendant 7 jours. 

Hystérographie aprés traitement. — Rétraction importante avec image pseudo- 
polypeuse dans la moitié droite de la cavité utérine. 

La malade refuse toute intervention chirurgicale. 

En résumé : malgré une dose totale faible, en raison des petites dimensions de 
la cavité utérine, la tumeur intra-utérine a nettement régressé. 

Observation trop récente pour permettre une conclusion. 


Oss. XIX. — M™e Ren..., 68 ans ; ménopausée 4 45 ans ; présente depuis 4 ans 
des pertes de sang le 23¢ jour du mois. Examen : col petit, légérement granuleux 
au toucher. Les culs-de-sac sont souples. L’utérus est impalpable en raison d’une 
obésité considérable. 

Examen histologique d’une biopsie de l’endo-col. — L’image d’un épithélioma 
glandulaire cylindrique ou cylindro-cubique. Les mitoses sont assez fréquentes, 
Le stroma est plutét riche en collagéne. Coexistence d’une infiltration inflam- 
matoire polymorphe (13 juin 1951). 

Hystérographie avant traitement, — Cavité utérine de dimensions peu augmentées, 
présentant des lacunes importantes dans toute la région fondique et dans la région 
isthmique droite a bord irrégulier présentant le diagnostic d’épithélioma du corps 
(27 juin 1951). 

Traitement, — Du 29 juin 1951 au 3 juillet 1951, mise en place de 5 sondes utérines 
de 10 milligrammes Ra chacune soit 50 milligrammes Ra : 36 med pendant 4 jours. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine de contréle. — Persistance du 
néoplasme. Il s’agit d’un épithélioma glandulaire cylindrique ou cylindro-cubique. 
La vitalité des éléments tumoraux semble étre parfaitement conservée. Le stroma 
est irrégulier. Coexistence d’un certain nombre de cellules inflammatoires poly- 
morphes. Pas de dégénérescence fibrinoide des parois vasculaires (31 juillet 1951). 


Traitement, — Du 31 juillet 1951 au 6 aodt 1951, mise en place de 5 sondes utérines 
de 10 milligrammes Ra chacune, soit 50 milligrammes Ra : 54 med pendant 6 jours. 

Hystérographie (14 janvier 1952). — Cavité triangulaire bien injectée. Disparition 
compléte de toutes les lésions. Rétraction importante de la cavité qui revient a 
des dimensions normales. 

En résumé : action certaine du radium. L’obésité importante de cette malade 
contre-indique l’intervention chirurgicale. 


Oss. XX. — M™e Mvo..., 63 ans ; ménopausée 4 52 ans ; présente des métror- 
ragies réguliéres et quotidiennes depuis 4 ans. Examen : utérus de volume sensi- 
blement normal, mobile ; col un peu gros mais pas trés dur. Spéculum : muqueuse 
du col normal, col un peu hypertrophié. Pourra étre opérée. 

Examen histologique d’une biopsie intra-utérine (8 octobre 1951). — Le préle- 
vement examiné montre un tissu conjonctivo-musculaire (lisse) hébergeant des 
formations épithéliomateuses de type glandulaire. Les mitoses sont assez fréquentes. 
Coexistence d’une légére infiltration inflammatoire polymorphe. 

Hystérographie avant traitement « Diodone » (17 octobre 1951). — Remplissage 
trés irrégulier ne laissant aucun doute sur le diagnostic ; cavité utérine de dimension 
réduite. 

Traitement. — Du 23 octobre 1951 au 27 octobre 1951, mise en place de 2 sondes 
utérines de 30 milligrammes Ra chacune et d’une sonde utérine de 10 milligrammes 
Ra, soit 70 milligrammes Ra : 50,40 med en 4 jours. 

Examen histologique d’une biopsie du fond utérin aprés traitement (28 novem- 
bre 1951). — Présence de formations glandulaires enchassées dans un tissu conjonc- 
tivo-musculaire (lisse) assez dense. Uncertain nombre de ces formations sont archi- 
tecturalement plut6t irréguliéres, mais pas de signes histologiques de malignité évi- 
dente au niveau de ces fragments, a l’encontre du premier prélévement. Présence de 
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quelques rares cellules inflammatoires polymorphes. Pas de dégénérescence fibri- 
noide des parois vasculaires. 


Traitement. — Du 28 novembre 1951 au 2 décembre 1951, mise en place d’une 
sonde utérine composée de 3 tubes utérins de 10 milligrammes Ra chacun et d’une 
sonde utérine composée de 2 tubes utérins de 10 milligrammes Ra chacun, soit 
50 milligrammes Ra : 36 med en 4 jours. 

En résumé : malade encore en cours de traitement et qui doit étre convoquée, 
en vue d’une intervention chirurgicale, au début de février. 


Ces recherches démontrent a l’évidence l’action efficace du radium 
sur les épithéliomas du corps utérin. Et cette constatation présente, a 
notre avis, un intérét a la fois dogmatique et pratique. 

On a trop cru en vérité a la radiorésistance des épithéliomas glandu- 
laires. Cependant, il y a déja longtemps que l’un de nous, avec J. Millot, 
avait signalé la curabilité par le radium des épithéliomas glandulaires 
endo-cervicaux. Aujourd’hui, nous apportons la preuve que les épithé- 
liomas glandulaires du corps présentent aussi un degré manifeste de 
radicsensibilité. Certes, celle-ci est difficilement mesurable et elle est 
certainement moindre que celle des épithéliomas malpighiens. C’est pour 
cette raison que des doses importantes de rayonnement sont néces- 
saires; leur action se manifestant par des lésions de radionécrose. 
Jusqu’a présent, nous n’avons pas pu saisir l’évolution cytologique 
habituelle aux épithéliomas traités par les radiations. 

Cependant, la difficulté du traitement des cancers du corps par le 
rayonnement y parait tenir 4 leur extension a une grande partie dela 
muqueuse utérine ou méme a leur pénétration profonde qu’on ne peut 
pas apprécier. Il en résulte la nécessité d’une technique particuliére. 
Cest dailleurs ce qu’avait parfaitement bien compris Heyman en 
instituant sa « packing method ». Mais, alors qu’il conseille ’emploi 
de la chirurgie, uniquement dans les cas ott la curiethérapie a échoué, 
nous pensons que l’hystérectomie secondaire est une mesure de prudence 
dont on ne saurait se passer. 


RESUME 


Nous appuyant sur les constatations qui viennent d’étre rapportées 
il nous semble que l’orientation de la thérapeutique du cancer du 
corps utérin gagnerait a étre modifiée. 

Au traitement exclusivement chirurgical des cas opérables pourrait 
étre substituée une thérapeutique associant la curiethérapie pré- 
opératoire, telle que nous venons de la décrire et l’exérése chirurgicale. 

D’autre part, a l’abstention thérapeutique, généralement admise 
pour les cancers inopérables, devrait étre substituée la curiethérapie 
intra-utérine qui peut amener des effets palliatifs puissants ainsi que 
nous l’avons constaté. 


(Travail de U Institut « Gustave-Roussy » 
Directeur des Services cliniques et thérapeutiques : R. HUGUENIN.) 
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Les résultats de la radiothérapie 
(curiethérapie et roentgenthérapie) 
de 124 cas d’épithéliomas sur col restant traités 
dans les services de la Fondation Curie, 
de 1919 a 1944 inclus 


PAR 


M! J. BAUD 


Les épithéliomas du col utérin sont souvent considérés comme 
plus difficiles 4 guérir par la radiothérapie (curiethérapie et roentgen- 
thérapie) lorsqu’ils se développent sur un col restant aprés une hysté- 
rectomie subtotale pratiquée pour une affection gynécologique non 
cancéreuse. On invoque a lappui de cette opinion l’impossibilité 
d@utiliser une sonde radifére de longueur normale qui, a partir de 
Vutérus contribue a irradier la cavité pelvienne. Le but de ce travail 
est de comparer les résultats obtenus dans les 2 cas chez des malades 
traitées par les radiations dans les services de la Fondation Curie de 
1919 4 1944 inclus. 

Parmi les 2 688 épithéliomas du col de l’utérus traités pendant cette 
période, il y en avait 124 (4,6 %) développés sur des cols restants. 
Ces 124 malades avaient subi des hystérectomies de 1 4 38 ans aupa- 
ravant pour des affections non cancéreuses : 60 cas de fibromes utérins, 
48 cas de salpingite ou suppuration pelvienne, 6 cas de kystes ovariens, 
1 cas d’hystérectomie aprés une opération césarienne, 3 cas d’héma- 
tocéle, 1 cas de blessure de guerre. 

Dans 3 cas les malades avaient été opérées 10, 12 et 14 ans aupa- 
ravant pour des métrorragies traumatiques banales. Dans 2 cas 
seulement la cause de l’intervention, qui remontait 4 6 et 11 ans, n’a 
pu étre précisée. 

La durée de la période sans symptémes gynécologiques entre l’inter- 
vention et l’apparition des premiers signes de l’épithélioma a varié 
de 1 an a 38 ans (1 an dans 2 cas, 2 ans dans 8 cas, 3 ans dans 4 cas, 
4 ans dans 6 cas, 5 ans dans 7 cas, 6 ans dans 6 cas, 7 ans dans 10 cas, 
8 ans dans 7 cas, 9 ans dans 4 cas, 10 ans dans 5 cas, 11 ans dans 
5 cas, 12 ans dans 7 cas, 13 ans dans 3 cas, 14 ans dans 4 cas, 15 ans 
dans 2 cas, 16 ans dans 7 cas, 17 ans dans 3 cas, 18 ans dans 2 cas, 
20 ans dans 3 cas, 21 ans dans 5 cas, 22 ans dans 3 cas, 23 ans dans 
5 cas, 24 ans dans 1 cas, 25 ans dans 2 cas, 26 ans dans 2 cas, 27 ans 
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dans 2 cas, 28 ans dans 1 cas, 29 ans dans 2 cas, 32 ans dans 3 cas, 
33 ans dans 1 cas, 37 ans dans 1 cas, 38 ans dans 1 cas. 

En résumé, la période sans symptémes était de 4 a 38 ans dans 
110 cas ; pour les 14 malades ot cette période n’était que de 1 a 3 ans, 
il a été possible de s’assurer qu’il n’y avait pas de signe de cancer au 
moment de l’intervention chirurgicale. 


Eliologie des épithéliomas sur col restant. — L’étiologie des épithé- 
liomas sur col restant ne semble pas différer de celle des autres épithé- 
liomas du col utérin. La fréquence relative de leur apparition aprés 
les interventions n’est pas facile a établir car les malades opérées 
pour des affections gynécologiques non cancéreuses ne sont pas habituel- 
lement suivies systématiquement pendant trés longtemps par leurs 
chirurgiens. Le traumatisme opératoire ne joue probablement aucun 
role dans l’apparition ultérieure du cancer. On ne peut guére apprécier 
le role des troubles hormonaux car, dans la plupart des cas, surtout 
lorsque le délai est trés long, on ne peut se procurer des comptes rendus 
opératoires détaillés et on ignore, en particulier, s’il y aeu conservation 
des ovaires ou non. Nous n’avons pas trouvé de différence entre les 
histoires cliniques des 60 malades qui avaient été opérées pour des 
fibromes utérins et celles des 48 malades opérées pour salpingite ou 
suppuration pelvienne. Parmi nos 124 malades, 2 seulement avaient 
eu des signes d’infection cervicale dans Vintervalle entre V’hystérec- 
tomie et l’apparition de l’épithélioma et pour une seule le premier 
signe de cancer avait été des pertes purulentes abondantes au niveau 
de Vorifice cervical. 

Le délai entre le premier sympt6me apparent de cancer et la premiére 
consultation a varié de 3 mois 4 3 ans; il était le plus souvent de 
3 mois a 1 an, comme pour les autres épithéliomas du col. 

L’Age des malades au moment de l’apparition du néoplasme, qui 
est le plus souvent de 40 4 50 ans dans les épithéiiomas du col utérin, 
est un peu plus élevé quand il se développe sur un col restant. Parmi 
nos 124 malades, 40 étaient 4gées de 40 4 50 ans et 60 étaient Agées 
de 50 4 60 ans ; 15 malades avaient plus de 60 ans et 5 avaient moins 
de 40 ans (4 d’entre elles avaient été opérées pour des salpingites 
6, 7, 10 et 18 ans auparavant et 1 avait subi une hystérectomie pour 
gestation ectopique). 

L’observation de nos 124 malades nous a montré qu’il y avait a peu 
prés le méme nombre de formes exophytiques et de formes creusantes 
du néoplasme. Le point de départ de la prolifération et la proportion 
des différentes variétés histologiques étaient analogues dans les épithé- 
liomas sur col restant et dans les autres épithéliomas du col utérin. 

Nos 124 malades se répartissent de la fagon suivante en adoptant 
la classification de la Société des Nations; 25 malades (20 %) au 
stade I, 59 malades (47,5 %) au stade II, 33 malades (26,5 %) au 
stade III, 7 malades (5,6 %) au stade IV. 


| 
| 
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La méme répartition pour l’ensemble des 2 688 épithéliomas du 
col utérin traités de 1919 a 1944, a donné les taux suivants : épithé- 
liomas au stade I: 15 p. 100; épithéliomas au stade II : 45,5 p. 100; 
épithéliomas au stade III: 30 p. 100 ; épithéliomas au stade IV : 9p. 100. 


Traitement des épithéliomas sur col restant. — Le traitement a été 
conduit comme pour tous les autres épithéliomas du col. La curie- 
thérapie locale a été associée aux irradiations péripelviennes par 
reentgenthérapie ou télécuriethérapie dans 98 cas. La curiethérapie 
locale a été utilisée seule dans 15 cas et les irradiations péripelviennes 
ont constitué tout le traitement dans 11 cas. 

Les irradiations péripelviennes ont été faites dans les mémes 
conditions que pour les épithéliomas du col, avec les mémes modifi- 
cations successives et en particulier une augmentation des doses 
administrées depuis 1942. La curiethérapie vaginale a été également 
faite suivant la technique habituelle de la Fondation Curie, a l’aide 
d’un colpostat avec l’addition, assez souvent, d’un liége médian et, 
exceptionnellement, de 2 liéges médians indépendants. La_ seule 
différence a été la suppression de l’application intra-utérine avec 
seulement dans 28 cas (22,6 %) la possibilité de placer une courte 
sonde porte-radium dans la cavité cervicale du moignon de col. 


Résultats du traitement. — Pour l’ensemble de ces 124 épithéliomas 
sur col restant traités par les radiations, les résultats suivants ont 
été obtenus : 

— 51 malades (41 %) sont restées vivantes, bien portantes, de 
6 4 22 ans apres le traitement ; 

— 3 étaient vivantes mais non guéries de leur cancer aprés 5 ans 
(elles ont survécu 6, 7 et 9 ans) ; 

—- 52 étaient mortes de l’évolution des lésions aprés 6 4 24 mois; 

— 15 ont présenté des récidives locales et pelviennes aprés plus 
de 2 ans ; leur survie a varié de 3 ans a 4 ans 1/2; 

— 2 ont été perdues de vue 3 ans apres le traitement ; 

— 1 est morte de l’évolution d’un 2¢ cancer (épithélioma glandu- 
laire de l’estomac). 

Le taux des guérisons aux différents stades était de : 18 /25 guérisons 
(72 %) au stade I, 26/59 guérisons (44 %) au stade II, 7/33 guérisons 
(21 %) au stade III. Ces taux sont au moins aussi bons que ceux de la 
statistique globale portant sur 2 688 cas (38 %) de guérisons pour les 
stades I 4 IV réunis ; 66,9 p. 100 de guérisons au stade I; 43 p. 100 
de guérisons au stade II; 26 p. 100 de guérisons au stade III. 

Si nous envisageons le sort de 51 malades guéries aprés plus de 
5 ans, nous constatons que: 

— 40 sont actuellement (en juillet 1950) vivantes, guéries, depuis 
6 a 20 ans; 

— 5 sont mortes de maladies intercurrentes 6 ans, 7 ans, 9 ans, 
16 ans et 22 ans aprés le traitement ; 
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— 2 ont présenté des récidives tardives, d’évolution rapide, 
aprés 6 et 13 ans ; 


— 3 -sont mortes de l’évolution de métastases aprés 11 ans, 12 ans 
et 14 ans ; 


—- 1 est morte de lévolution d’un 2°¢ cancer (cancer du sein) 
aprés 17 ans. 


COMPARAISON DES TAUX DE GUERISON DANS 124 CAS D’EPITHELIOMAS 
SUR COL RESTANT ET DANS LE TOTAL DE 2 688 CAS D’EPITHELIOMA DU COL UTERIN 
TRAITES DANS LES SERVICES DE LA FONDATION CURIE DE 1919 A 1944 INCLUs. 


EPITHELIOMA ORDI- NOMBRE TOTAL 
EPITHELIOMAS SUR NAIRE DU COL D’EPITHELIOMAS DU 

UTERIN COL UTERIN 

2564 cas 2 688 cas 

% % % 

Stade he 18 /25 (72) 254 /381 (66,6) 272/406 (66,9) 
Stade Pk. 26 /59 (44) 501 /1163 (43) 527 /1222 (43,1) 
Stade IIT. 7/33 (21) 209/794 (26,4) 216/827 (26,1) 
Stade IV. 0/7 20 /226 ( 8,8) 20/233 ( 8,5) 
Stade I-IV. 51/124 (41) 984 /2564 (38,3) 1035 /2688 (38,5) 

Résultats d’aprés le mode de traitement 
Curiethérapie locale seule. — La curiethérapie a été utilisée seule 


dans 15 cas. Pour 9 d’entre eux (3 stade I, 2 stade II, 4 stade III), 
il n’a pas été possible de placer une sonde utérine dans le moignon de 
col et Virradiation a été vaginale seule. Cing sur 9 guérisons, de 6 a 
17 ans aprés le traitement, ont été obtenues (6 ans, 13 ans, 14 ans, 
16 ans, 17 ans). 

Dans les 6 autres cas (6 stade I) une petite sonde de 3 centimétres 
de long, chargée de radium, avait été placée dans le moignon de col. 
Trois sur 6 guérisons de 9 ans A 16 ans aprés le traitement, ont été 
obtenues. 


Curiethérapie associée a la rentgenthérapie. — La _ curiethérapie 
locale a été associée 4 la rcentgenthérapie péripelvienne dans 50 eas. 

Pour 43 malades (10 stade I, 23 stade II, 9 stade III, 1 stade IV), 
la curiethérapie avait été vaginale seule. Vingt sur 43 guérisons 
ont été obtenues, de 6 4 20 ans aprés le traitement. 

Pour 7 malades (1 stade I, 6 stade II) il avait été possible d’intro- 
duire une sonde de 3 centimétres contenant 1 tube de radium. Trois 
sur 7 guérisons ont été obtenues, de 10 ans, 10 ans et 5 ans. 


Curiethérapie associée a la télécuriethérapie. — La curiethérapie 
locale a été associée a la télécuriethérapie dans 48 cas. 
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Pour 33 malades (3 stade I, 19 stade II, 10 stade III, 1 stade IV) 
V’application locale de radium a été uniquement vaginale. Douzesur 33 
guérisons, datant de 6 A 22 ans, ont été obtenues. 

Pour 15 malades il a été possible d’appliquer une sonde de 5 centi- 
métres contenant 2 tubes de radium dans 6 cas et une sonde de 
3 centimétres contenant 1 seul tube de radium dans 9 cas. Huit sur 15 
guérisons datant de 10 4 15 ans ont été obtenues. 


Rentgenthérapie seule. — La roentgenthérapie seule a été utilisée 


dans 6 cas (1 stade II, 1 stade III, 4 stade IV). Aucune guérison n’a 
été obtenue. 


Télécuriethérapie seule. — La télécuriethérapie seule a été utilisée 
dans 5 cas (1 stade I, 3 stade III, 1 stade IV). Aucune guérison n’a 
été obtenue. 

-En résumé, la différence essentielle entre les divers traitements 
utilisés chez les 113 malades ot l’application locale de radium a été 
associée ou non a des irradiations péripelviennes a été la possibilité ou 
non de placer une sonde porte-radium dans le moignon de col. 

Pour les 28 malades ou l’application intracavitaire a comporté en 
plus du colpostat la mise en place d’une sonde porte-radium dans le 
moignon de col, 14 guérisons (50 %) ont été obtenues. Pour les 85 
malades ot i’application intracavitaire a été vaginale seule, 37 gué- 
risons (43,5 %) ont été obtenues. Ces chiffres montrent que la mise en 
place de la sonde porte-radium dans le canal cervical ne modifie pas 
considérablement les résultats et que Vlapplication vaginale seule 
est trés efficace. 

L’introduction d’une sonde porte-radium dans le moignon de col 
n’est d’ailleurs possible dans de bonnes conditions que lorsque la 
cavité cervicale est cathétérisable sans effort sur au moins 3 centi- 
métres. Il faut encore que l’examen gynécologique ait montré l’exis- 
tence au moins d’une petite tumeur médiane qui servira d’écran pour 
protéger le rectum et la vessie. Lorsque la cavité cervicale est plus 
courte, il devient difficile de maintenir la sonde en position correcte 
et l'on peut redouter des accidents consécutifs aux réactions post- 
radiothérapiques des tissus normaux ou cancéreux vers le fond de la 
cavité dont la paroi peut étre trés mince et vulnérable. 

Pour conclure, il semble permis de dire, au moins en ce qui concerne 
les 124 cas étudiés, que les épithéliomas sur col restant : 

1° apparaissent et se développent dans les mémes conditions que 
les autres épithéliomas du col ; 

2° qu’ils peuvent étre irradiés par les méthodes habituelles de 
traitement et que Vimpossibilité de placer une sonde porte-radium 
dans le canal cervical n’aggrave pas le pronostic ; 


3° qu’ils guérissent dans la méme proportion que les autres épithé- 
liomas du col. 


] 
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Présentation d’appareils en plomb 
porte-tube de radium pour le traitement 
des tumeurs de la cavité buccale 
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Les cancers du plancher buccal offrent au radiothérapeute un pro- 
bléme difficile. 

La curiepuncture, satisfaisante pour les formes au début, devient 
mauvaise lorsque le cancer atteint le maxillaire ou méme lorsque, 
sans l’envahir, il en arrive 
au contact. 

La reentgenthérapie 
endocavitaire, par!’ appa- 
reillage de Philips ou de 
Chaoul est difficilement 
réalisable et il en est de 
méme de la roentgenthé- 
rapie moyennement péné- 
trante avec des localisa- 
teurs en biseau : presque 
toujours, 4 moins d’avoir 
affaire A un sujet édenté 
et prognathe, le centrage 
est géné par le maxillaire 
supérieur. 

La rentgenthérapie 
externe, a travers le maxillaire inférieur, donne un surdosage au niveau 
de l’os et augmente les risques de radionécroses. 

Un malade qui a fait l’objet d’une plastie et dont le film vous a été 
projeté l’an dernier avait été traité par cette méthode. 

Cependant, dans la plupart des cas, nous préférons 4 la roentgen- 
thérapie seule l’association roentgencuriethérapie. 

La roentgenthérapie est faite en 2 champs : sous-maxillaires droit 
et gauche sur la lésion et irradiant le territoire ganglionnaire. La curie- 
thérapie a subi une évolution pour en arriver au stade actuel. 


Fic. 1. — L’appareil vu par sa face inférieure} 
(cété tumeur). 
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Pendant longtemps nous l’avons utilisée sous forme d’une sonde 
portant 1 ou 2 tubes de 10 milligrammes, la sonde étant placée au 
niveau de la région infralinguale. Cette méthode offrait les inconvé- 
nients suivants : 

— difficulté de fixation de la sonde ; 

—- difficulté d’alimenter les malades avec la sonde en place ; 

— manque d’éloignement entre les tubes et la lésion ; 

— manque de protection des tissus sus-jacents. 

Par la suite, nous avons construit des appareils porte- tube en 
matiére plastique réali- 
sant des conditions 
@irradiation beaucoup 
plus satisfaisantes. 

Mais au cours de leur 
emploi, nous avons sou- 
vent remarqué : l’insta- 
bilité de ces appareils, 
due a leur trop grande 
légereté, la difficulté 
qu’ont les malades A les 
maintenir longtemps en 


Fic, 2. — L’appareil est en position d’essai sur le position, enfin laréaction 
moulage de platre. A remarquer sur sa face supé- — qes_tissus du voisinage 
rieure, les trois points d’appui pour l’articulé ‘ 
dentaire. soumis a l’action du 


radium. 

Ces constatations nous avaient amenés a surcharger nos appareils, 
le plus souvent en vulcanite, avec une plaque de plomb afin d’obtenir 
plus d’assise en bouche. 

Ayant en méme temps constaté que parmi les tissus sains opposés 
a la tumeur, ceux qui étaient séparés du radium par l’interposi- 
tion de cette charge de plomb paraissaient moins atteints, il nous parut 
indiqué d’essayer l’emploi de matiéres filtrantes pour la confection 
de nos porte-tubes : c’est ainsi que nous arrivames 4a réaliser des 
appareils tout en plomb, présentant entre autres avantages : 

a) Une malléabilité permettant une exécution plus rationnelle avec 
les buts envisagés, soit : 

— exactitude du moulage ; 

— position équilibrée en bouche ; 

— donner a la chambre de réception des tubes le maximum d’ampleur 
pour leur disposition et mise 4 distance les plus indiquées. 

b) Le poids donne une stabilité et une adhérence beaucoup plus 
complete et plus constante lors de l’application. 

c) L’expérience montre que ces appareils sont bien mieux tolérés 
que les appareils en matiére légére. Différence surtout constatée dans 
la deuxiéme moitié du temps d’application, ceci peut s’expliquer du 
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fait que l'appareil, par son poids et son adhérence ne bouge que trés 
peu sur les tissus sous-jacents déja irrités par l’action du radium. 
d) Action préservatrice efficace sur les tissus sains. 


Appareillage. — L’appareil est en plomb ordinaire, coulé a la fronde 
suivant un modéle en cire préalablement préparé. Il s’étend sur l’arcade 
dentaire ou le rebord du maxillaire en recouvrant largement la lésion. 
Il présente, du cété opposé, 3 points d’appui, 1 antérieur et 2 latéraux 
qui, pris dans l’articulé dentaire, donneront a l’appareil une position 
équilibrée et facilement 
maintenue par simple 
occlusion de la bouche. 

Pour éviter le rayon- 
nement diffusé, le plomb 
est recouvert d’une 
double couche de pein- 
ture d’aluminium et 
dune mince couche de 
cire. 

Aprés essai et, si 
besoin, retouche de l’ap- 
pareil, les tubes de ra- 
dium sont disposés dans Fic. 3. — Méme appareil vu face postérieure. Ce 


support présentait un défaut de protection au 
la chambre de réception niece As Vangle rentrant visible sur le cliché. 
et fixés a son intérieur 


par de la cire collante dont l’épaisseur de la couche les maintient ala 
distance voulue de la lésion. 

Les tubes ne sont donc séparés de la lésion que par une épaisseur de 
cire, le reste de la cavité buccale étant isolé par la votite de plomb dont 
l'épaisseur moyenne est de 4 millimétres environ. 


Protection. — La protection, réalisée par l'appareil, a été étudiée a 
laide du compteur de Geiger et en tenant compte de l’absorption 
par le plomb et de la dispersion ainsi que du rayonnement secondaire. 
La dose de radiation recue par la muqueuse saine est environ 40 p. 100 
de celle recue au niveau de la surface de la tumeur. Des détails plus 
précis sur la technique de construction de l'appareil et sur la mesure 
physique de la protection seront publiés dans le Journal de Radiologie. 

Sur le plan pratique, la protection est suffisante et en voici la preuve 
clinique fournie par un appareil trop échancré et n’ayant pas réalisé 
de protection sur une petite zone d’environ 2 centimétres de diamétre. 

La figure montre une forte réaction de radioépithélite au point non 
protégé, alors que le restant de la muqueuse est d’aspect normal. 


Technique d@’irradiation. — Le conditionnement du radium est réalisé 
par des tubes A parois de 1/2 millimétre de platine recouvert d’une 
gaine d’or. La charge totale est variable avec chaque appareil ; pour 
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une chambre de réception d’environ 2 centimétres de diamétre, nous 
utilisons une charge de 20 microgrammes répartis en 2 tubes de 10 mi- 
crogrammes ou 4 tubes de 5 microgrammes. Ceux-ci sont écartés 
au maximum les uns des autres dans un plan paralléle a la surface 
de la tumeur, partageant la cavité en 2 portions égales. 


Fic. 4. — Radioépithé- 
lite de la langue cor- 
respondant au manque 
de protection de l’ap- 
pareil a ce niveau. 


Fic. 5.— L’appareil en 
bouche ; il est main- 
tenu par son poids et 
par larticulé, 


La chronologie de l’irradiation doit étre déterminée. 

1° Par rapport aux irradiations externes : il est préférable de com- 
mencer par la curiethérapie, de facon a éviter l’application de l’appareil 
pendant la radioépithélite due aux rayons X. 

2° Pendant le temps curiethérapique : la mise en place est inter- 
mittente ; ceci permet au malade de s’alimenter et de dormir norma- 
lement ainsi que de prendre des soins de bouche dont l’importance 
est primordiale. 

La durée de l’irradiation moyenne quotidienne est de 7 a 8 heures ; 
la durée totale est de 100 heures, soit au total une dose de 15 milli- 
curies détruits en 13 ou 14 jours. 


‘ 
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Etude clinique. — Primitivement prévue pour les cancers du plancher 
buccal, la technique a été ultérieurement utilisée pour d’autres locali- 
sations endobuccales. Jusqu’a présent, nous l’avons surtout réservée 
a des lésions trés étendues et pour la moitié au moins des cas pour 
des récidives. 

Un seul cas traité de lésion localisée au plancher, pour : 

— 4 cas : plancher et gencive ; 
cas : plancher et langue ; 
cas : plancher, gencive et langue ; 
cas : gencive. 
cas : gencive et maxillaire supérieur ; 
cas : gencive et joue; 
cas : gencive et maxillaire inférieur. 

Dans l’ensemble, les résultats immédiats sont bons; cependant, 
nous avons eu des radionécroses dans les mois qui suivent et notre 
impression, en premiére approximation, est qu’il est impossible d’éviter 
la nécrose si l’os est largement envahi par le cancer. Nous avons 
également eu des récidives et dans 2 cas des hémorragies nécessitant 
une ligature de la carotide. Sur la série de 20 malades ci-dessus signalée, 
le plus ancien date de 2 ans, le plus récent de 3 mois. Sur ces 20 malades, 
10 sont déja morts. 

Parmi les 10 survivants, 2 présentent des nécroses sans récidive, 
un une nécrose avec récidive. 

Les 7 autres sont bien cicatrisés, mais les traitements sont encore 
trop récents pour attribuer a ces chiffres une valeur autre qu’indicative. 


| 
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Les tumeurs vénériennes du chien 
(Sarcome de Sticker) 


Matériel de radiobiologie expérimentale 


PAR 
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Les tumeurs vénériennes du chien offrent, en pathologie comparée, 
un précieux matériel de recherches. 

Signalées, pour la premiére fois par un médecin anglais, Delabere 
Blaine, en 1825, elles ont été étudiées depuis par de nombreux auteurs. 

Pour notre part, l’observation de 375 sujets en quatre ans nous a 
permis de préciser ou de modifier les notions anciennes. 

Propres a l’espéce canine, ces tumeurs peuvent apparaitre au niveau 
des muqueuses des organes génitaux externes du chien et de la chienne, 
deux six semaines apres l’accouplement. 

Dans 4 p. 100 des cas, elles s’accompagnent d’adénopathies ingui- 
nales, et dans 3 p. 100 des cas, elles donnent des métastases souvent 
multiples. Les biopsies confirment alors l’identité des lésions primi- 
tives et secondaires. 

L’étude histologique montre l’existence d’alvéoles remplis de cel- 
lules néoplasiques et limités par des cloisons conjonctives. 


1° Cellules tumorales. —- Nous avons pu préciser et identifier quatre 
types cellulaires : 

a) Les cellules du premier type sont des éléments syncytiaux : les 
noyaux sont volumineux. Ils possédent unréseau chromatinien fin, dense 
et régulier ot l’on apercoit un ou deux nucléoles nettement séparés. 
Le protoplasma est abondant, homogéne, polychromatophile. Ces él¢- 
ments nous paraissent d’importance physiopathologique capitale : 
nous les considérons comme les cellules primordiales donnant naissance 
a toutes les autres (fig. 1). 

b) Les cellules du deuxiéme type sont grandes et bien limitées. Leur 
noyau ressemble a ceux des syncytiums. Leur protoplasma est abon- 
dant et envoie des prolongements qui s’insinuent entre les cellules 


voisines. Il est bourré de vacuoles contenant des granulations grais- 
seuses. 


( 
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c) Les cellules du troisiéme type sont plus petites. De contour net, 
elles sont arrondies ou ovalaires. Le noyau présente un tassement de 
la chromatine et n’a pas de nucléole. Le protoplasma est identique a 
celui des types précédents (fig. 2). 

d) Les cellules du quatriéme type sont ovalaires. Le noyau est excen- 


Fic. 1. — Types cellulaires 1 et 2: dans la partie supérieure de la figure, on 
apercoit une travée scléreuse : au-dessous et occupant la presque totalité de 
la zone centrale, se trouvent des cellules du premier type (éléments synevtiaux 
avec noyaux nucléolés) ; dans la partie inférieure, on assiste 4 une limitation 
des éléments cellulaires qui donne le deuxiéme type. 


trique, perpendiculaire a4 l’axe de la cellule. Sa chromatine est disposée 
en rayons de roue. Elles ressemblent a des plasmocytes. 

Entre ces cellules, il existe toujours des espaces clairs occupés par 
un liquide que nous considérons comme une sécrétion protoplasmique 
des cellules tumorales. 


2° Cloisons conjonctives. — Elles sont constituées de cellules conjonc- 
tives jeunes ou adultes et de vaisseaux. Les capillaires sont remar- 
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quables par leur endothélium dont l’aspect rappelle celui des syncytiums 
néoplasiques précédemment décrits. 

L’importance relative de ces divers éléments permet de distinguer 
plusieurs types de tumeurs : 


— dans les tumeurs histologiquement jeunes, les cloisons conjonc- 


Fic. 2. — Types cellulaires 3 et 4: cette microphotographie est l’image d’une 
imprégnation de la tumeur sur lame, autre procédé utilisé pour l’étude_histolo- 
gique des tumeurs vénériennes. On distingue plusieurs cellules de type 3 (avec 
un noyau présentant une chromatine tassée sans nucléose) et une cellule de 


type 4 située a droite (avec un noyau exentrique, perpendiculaire a l’axe de 
la cellule). 


tives rares et minces ne contiennent que des capillaires. Les alvéoles 
sont grands. Les cellules tumorales, nombreuses et tassées, sont ou des 
syncytiums, ou surtout, des cellules nucléolées ; 

— dans les tumeurs histologiquement plus évoluées, les cloisons 
sont beaucoup plus épaisses. Elles ne contiennent que des artérioles 
a parois scléreuses. Les alvéoles, plus petits, ne renferment que des 
cellules non nucléolées ; 


a 
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—- dans certains cas enfin, la tumeur est essentiellement constituée 
de tissu fibreux avec de trés petits alvéoles et quelques rares cellules 
plasmocytoides. 

L’évolution histologique de ces tumeurs est lente : de nombreuses 
semaines sont nécessaires pour observer le passage d’un type a l’autre. 
Elle est irréguliére et des éléments de stade différent peuvent étre 
observés simultanément. 

Ces tumeurs sont remarquablement radiosensibles. La roentgen- 
thérapie, pour une dose locale de 400 r, donnée en deux fois en une 
semaine, les guérit dans 99 p. 100 des cas. Le P® se fixe électivement 
sur elles et modifie leur évolution a la fois histologique et clinique. 

Enfin, ces tumeurs sont facilement transmissibles par greffe, et de 
tout récents travaux nous ont permis d’isoler, par embryoculture un 
ultravirus dont les propriétés pathogénes sont actuellement a l'étude. 

Ces divers caractéres, notamment leur fréquence considérable dans 
la région toulousaine, leur transmissibilité naturelle et expérimentale, 
leur extréme radiosensibilité en font un matériel de choix en radio- 
biologie. 
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Membres correspondants : 


Dr A. CLay, Assistant au Centre Oscar-Lambret, Lille. 
M™e le Dt Y. GODDEFROY-VANDEVILLE, Assistante au Centre 
Oscar-Lambret, Lille. 
Pt SwYNGEDAUW, Assistant au Centre Oscar-Lambret, Lille. 
Dt M. VERHAEGHE, Assistant au Centre Oscar-Lambret, Lille. 
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Analyses de Livres 


UmBERTO CuccioLt1. — Tumori del Testicolo (tumeurs du testicule), 
1 volume, 228 pages, 79 figures. Cappelli édit., Bologne. 


Peu de chapitres de l’anatomie pathologique ont subi au cours des 
dernieres années des modifications aussi profondes que celui des 
tumeurs testiculaires. Des formes néoplasiques nouvelles ont été indi- 
vidualisées, des formes anciennes ont été démembrées, scindées en 
catégories différentes. Tous ces remaniements n’intéressent pas seule- 
ment Vhistologiste. Etant donné que le pronostic et le traitement des 
tumeurs testiculaires varient essentiellement suivant le type histo- 
logique, le clinicien se doit de connaitre tous ces développements. Il 
faut done savoir gré au Dt Umberto Cuccioli d’avoir présenté au 
public médical une monographie détaillée et abondamment illustrée 
sur ce sujet d’actualité anatomo-clinique. 

Dans la premiere partie de son ouvrage, l’auteur donne une revue 
générale de l’embryologie, de la physiologie et de la physiopathologie 
du testicule en tant que glande sexuelle exocrine et endocrine, et passe 
en revue les principaux syndromes cliniques liés aux troubles fonc- 
tionnels de la glande germinale : l’insuffisance testiculaire, l’hyper- 
génitalisme testiculaire, la dysorchidie, la puberté précoce et la gyné- 
comastie. La seule critique que l’on peut faire a l’auteur est de ne 
pas avoir tenu compte des travaux de Louis Berger qui, tout en se 
rapportant surtout aux cellules interstitielles de l’ovaire, ont bien mis 
en relief ’homologie des cellules interstitielles « sympathicotropes » 
des deux glandes sexuelles, et ont ainsi expliqué l’identité de certains 
syndromes endocriniens communs aux deux sexes. Dans le chapitre 
suivant, on trouve une revue des principales classifications des tumeurs 
testiculaires proposées jusqu’ici et la classification trés simple a laquelle 
aboutit l’auteur, comprenant les groupes qui sont étudiés plus en détail 
dans les chapitres suivants. 


1° Séminome. — C’est la tumeur typique des gonades, car on ne 
la trouve que dans le testicule et dans l’ovaire. L’auteur rappelle ses 
caractéres histologiques et insiste sur l’importance des infiltrations 
lymphoides du stroma. Contrairement 4 Ewing qui avait vu dans 
Vinfiltration lymphoide un caractére distinctif des sarcomes embryon- 
naires, c’est en réalité aux séminomes que ces structures appartiennent 
en propre. L’auteur fait mention du séminome spermatocytaire de 
Masson. Alors que le séminome classique est une tumeur formée par 
des cellules identiques, la variété des séminomes isolés par Masson 


ANALYSES DE LIVRES 117 


évolue vers le type spermatocytaire et se trouve ainsi cytologiquement 
beaucoup plus prés de la lignée séminale telle qu’on la rencontre dans 
le tube séminifére, Il ne se trouve jamais dans l’ovaire. Macroscopique- 
ment, il est généralement d’ un aspect plus gélatineux que le séminome 
classique. Les nécroses et les hémorragies si caractéristiques de ce 
dernier font généralement défaut. Les cellules tumorales ne contiennent 
pas de glycogéne, leur noyau est souvent filamenteux, ressemblant 
au spiréne des cellules germinales. Le stroma est dépourvu de lympho- 
cytes. La propagation se fait moins par le tissu interstitiel que par les 
canaux testiculaires, mais du point de vue évolutif, c’est une tumeur 
maligne comme le séminome. 

Etant donné que le séminome classique se retrouve identique du 
point de vue cytologique et biologique dans le testicule et dans l’ovaire, 
il faut admettre que la cellule matricielle est une cellule germinative 
primitive qui peut étre, soit masculine, soit féminine en puissance. 
Lorsqu’elle est masculine, son évolution néoplasique la conduit vers 
le séminome, Jorsqu’elle est féminine, elle suivra la destinée de la 
cellule ovocytaire et deviendra génératrice d’embryomes. 


2° Embryomes. ——- Dans cette catégorie, Vauteur distingue les 
embryomes de type dermoide ou enkystés, les embryomes non enkystés 
ou tératomes a structure plus complexe, les embryomes a4 type de 
tumeur mixte polykystique, et enfin, les embryomes simplifiés (fi- 
bromes, enchondromes, rhabdomyomes). Il y a aussi les embryomes 
dégénératifs ; autrement dit, les tumeurs malignes qui en resultent. 

Un grand chapitre est ensuite consacré aux évolutions chorio-placen- 
laires et aux tumeurs testiculaires avec polyembryonie de Peyron qui 
répondent aux tumeurs considérées autrefois comme Wolffiennes. Ces 
derniers faits sont confirmés a l’aide de toute une série d’observations 
personnelles. 

Un chapitre entier a été ensuite consacré a la sécrétion d’hormones 
gonadotropes par les sujets atteints de tumeurs testiculaires. Ces hor- 
mones peuvent étre de deux natures : hormone folliculo-stimulante 
semblable 4 hormone dans l’urine des castrats ou des femmes en 
ménopause et qui est responsable de la réaction histologique de 
grossesse du type R. 1, R. 2 (Prolan A); l’autre hormone qui a une 
action lutéinisante, est hormone de grossesse proprement dite (gona- 
dotropine choriale ou prolan B). La présence de cette derniére hormone 
chez un sujet porteur d’une tumeur testiculaire indique toujours 
l’existence de tissu chorial. La présence d’hormone folliculo-stimulante 
n’a aucune signification. La discordance notée parfois entre les 
recherches hormonales et les examens histologiques sont dues a une 
étude histologique incompléte. Dans bien des tumeurs testiculaires 
ce n’est que par un examen de prélévements multiples que des portions 
de tissu chorial sont découvertes. 
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3° Tumeurs endocriniennes du testicule. — Dans ce dernier chapitre, 
l’auteur donne une revue d’ensemble des tumeurs 4 cellules intersti- 
tielles, des tumeurs endocriniennes féminisantes, avec un relevé complet 
des cas décrits chez l’homme et chez les animaux. 


Pt Ch. OBERLING, 
Directeur de I’Institut de recherches 
sur le cancer Gustave-Roussy. 


INSTITUT GUSTAVE-ROUSSY 
(Centre Clinique et Thérapeutique) 


16 bis, avenue Paul-Vaillant-Couturier, Villejuif (Seine) 


TROIS JOURNEES DU CANCER 
Mercredi 11, Jeudi 12, Vendredi 13 juin 1952 


PROGRAMME : 
Mercredi 11 juin : 


9h. 30 Les erreurs dangereuses et méme wmortelles en  carcinologie. 
Pt HuGueEnin, Dt Fauvet. 


10 h. Indications et possibilités de la gastroscopie dans le dépistage du 
cancer gastrique. Dt CH&NE, Dt Brute. 


10 h. 30 Les difficultés du diagnostic des cancers du carrefour cesophago- 
gastrique. Dt Cufne, Dt Marxovirts. 


11 h. Etat actuel des orientations thérapeutiques dans le cancer de l’am- 
poule rectale. M™e le Dt R. VILLAcEQuE et le Dt DENorx. 


11 h. 30 Visite et démonstrations pratiques dans les divers services cliniques 
et thérapeutiques, par les Médecins Assistants. 


15 h. Diagnostic précoce du cancer du col utérin. M™e le Dt S, LABorDE 
et le Pt OBERLING. 


15 h. 30 Traitement du cancer du col 4 son stade initial. M™e le Dt S. LaBorpeE. 


16 h. Traitement du cancer du col au stade III. Mm™e le Dt S. LaBorpDE 
et le Dt SuRMoONT. 


16 h. 30 Diagnostic du cancer du corps utérin. M™e le Dt S. LaBorpk et le 
Dt OBERLING. 


17 Ee Réunion des médecins du Loir-et-Cher et Loiret. 


Jeudi 12 juin : 


9 h. 30 Eléments de diagnostic précoce des cancers broncho-pulmonaires. 
Dt LEMOINE, OBERLING. 


10 h. Acquisitions récentes dans la thérapeutique des cancers broncho- 
pulmonaires, Dt Fauvet, Dt REDON. 


10 h. 30 Traitement des métastases pulmonaires, P* HUGUENIN, Dt FAvvET. 


11 h. Difficultés de la reentgenthérapie dans les cancers laryngés. Dt Huet, 
SuRMONT. 


11 h. 30 Réle et importance d’un service de stomatologie dans un centre 
anticancéreux. Dt Hovussert. 


15 h. Indications thérapeutiques dans les cancers du corps thyroide. 
Pt HuGuENIN et M™¢ le Dt J. RousEAv. 
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NOUVELLES 


15 h. 30 Difficultés diagnostiques et thérapeutiques des cancers de la vulve, 


16 h. 


Dt Denorx, Dt 


Modalités diagnostiques nouvelles dans le cancer de l’ovaire, 
Pr HUGUENIN, Pr OBERLING. 


16 h. 30 Modalités diagnostiques actuelles dans les tumeurs du testicule et 


17 h. 


indications thérapeutiques. HuGuEentn, Dt BoucnHarp. 


Réception 


Vendredi 13 juin : 


9 h. 30 
10 h. 


10 h. 


11 h. 


Les tumeurs malignes de la conjonctive oculaire. P* Ag. OFFRET. 


Orientation actuelle des recherches de chimiothérapie anticancéreuse, 
Dr TRUHAUT. 


La ponction ganglionnaire et l’adénogramme dans le diagnostic de 
la maladie de Hodgkin et le réticulo-sarcome. D™ MALLARME. 


Roentgenthérapie et chimiothérapie dans la lymphogranulomatose 
maligne. Dt BERTRAND, Dt BourDIN. 


Visite et démonstrations pratiques dans les divers services cliniques 
et thérapeutiques, par les Médecins Assistants. 


Diagnostic des tumeurs des os. DT REDon, Dt SuRMONT, P? OBERLING, 


Les leucopénies par irradiation et leur traitement par les sels d’acide 
nucléique. HuGUENIN, Dt SARACINO. 


Les sympathomes des enfants. Dt Odile ScHwEIsGuTH. 


Le phosphore radio-actif et l’or radio-actif dans le traitement des 
cancers. Dt TuBIANA, 


Le Gérant : Grorgzes MASSON. 
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